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Zkrácená informace o léčivém přípravku
Název přípravku: KEYTRUDA®25 mg/ml koncentrát pro infuzní roztok, KEYTRUDA® 395 mg injekční roztok, KEYTRUDA® 790 mg injekční roztok. Kvalitativní a kvantitativní složení: Injekční lahvička se 4 ml koncentrátu obsahuje 100 mg pembrolizumabu. Pomocné 
látky: Sacharóza, histidin, polysorbát 80, monohydrát histidin-hydrochloridu, voda pro injekci. Injekční lahvička s 2,4 ml injekčního roztoku obsahuje 395 mg pembrolizumabu. Injekční lahvička se 4,8 ml injekčního roztoku obsahuje 790 mg pembrolizumabu. Jeden ml injekčního 
roztoku obsahuje 165 mg pembrolizumabu. Pomocné látky: Rekombinantní berahyaluronidáza alfa, histidin, monohydrát histidin-hydrochloridu, methionin, sacharóza, polysorbát 80 (E 433), voda pro injekci. Indikace: Přípravek KEYTRUDA je indikován: 1. v monoterapii 
u dospělých a dospívajících ve věku 12 let a starších s pokročilým (neresekovatelným nebo metastazujícím) melanomem; 2. v monoterapii k adjuvantní léčbě dospělých a dospívajících ve věku 12 let a starších s melanomem stadia IIB, IIC nebo III, kteří podstoupili kompletní resekci; 
3. v kombinaci s chemoterapií obsahující platinu v neoadjuvantní léčbě a následně v monoterapii v adjuvantní léčbě u resekovatelného nemalobuněčného karcinomu plic (NSCLC) s vysokým rizikem recidivy u dospělých; 4. v monoterapii k adjuvantní léčbě dospělých s NSCLC, kteří 
mají vysoké riziko recidivy po kompletní resekci a léčbě chemoterapií na bázi platiny; 5. v monoterapii v první linii u metastazujícího NSCLC u dospělých, jejichž nádory exprimují PDL1 se skóre nádorového podílu (TPS) ≥ 50 % bez pozitivních nádorových mutací EGFR nebo ALK; 6. 
v kombinaci s chemoterapií pemetrexedem a platinou v první linii u metastazujícího neskvamózního NSCLC u dospělých, jejichž nádory nevykazují pozitivní mutace EGFR nebo ALK; 7. v kombinaci s karboplatinou a (nab)paklitaxelem v první linii u metastazujícího skvamózního 
NSCLC u dospělých; 8. v monoterapii u lokálně pokročilého nebo metastazujícího NSCLC u dospělých, jejichž nádory exprimují PDL1 s TPS ≥ 1 %, a kteří již byli léčeni nejméně jedním chemoterapeutickým režimem. Pacienti s pozitivními nádorovými mutacemi EGFR nebo ALK 
musí být také předtím, než dostanou přípravek KEYTRUDA, léčeni cílenou terapií; 9. v kombinaci s chemoterapií pemetrexedem a platinou v první linii k léčbě dospělých s neresekovatelným jiným než epiteloidním maligním mezoteliomem pleury; 10. v monoterapii u dospělých 
a pediatrických pacientů od 3 let s relabujícím nebo refrakterním klasickým Hodgkinovým lymfomem, u nichž selhala autologní transplantace kmenových buněk (ASCT), nebo byli léčeni alespoň dvěma předchozími terapiemi, přičemž ASCT není možností léčby; 11. v monoterapii 
u lokálně pokročilého nebo metastazujícího uroteliálního karcinomu u dospělých, kteří již byli léčeni chemoterapií obsahující platinu; 12. v monoterapii u lokálně pokročilého nebo metastazujícího uroteliálního karcinomu u dospělých, u kterých není chemoterapie obsahující cisplatinu 
vhodná a u kterých nádory vykazují expresi PDL1 s kombinovaným pozitivním skóre (CPS) ≥ 10 ; 13. v kombinaci s enfortumabem vedotinem v první linii u neresekovatelného nebo metastazujícího uroteliálního karcinomu u dospělých; *14. v monoterapii k neoadjuvantní léčbě 
resekovatelného lokálně pokročilého skvamózního karcinomu hlavy a krku (HNSCC) s následnou adjuvantní léčbou v kombinaci s radioterapií a se současným podáváním cisplatiny nebo bez ní a poté v monoterapii u dospělých, jejichž nádory exprimují PDL1 s CPS ≥ 1. 15. 
v monoterapii nebo v kombinaci s chemoterapií platinou a fl uoruracilem (5FU) v první linii u metastazujícího nebo neresekovatelného recidivujícího skvamózního HNSCC u dospělých, jejichž nádory exprimují PDL1 s CPS ≥ 1; 16. v monoterapii u recidivujícího nebo metastazujícího 
HNSCC u dospělých, jejichž nádory exprimují PDL1 s TPS ≥ 50 % a kteří progredují při chemoterapii obsahující platinu nebo po ní; 17. v kombinaci s axitinibem v první linii u pokročilého renálního karcinomu (RCC) u dospělých; 18. v kombinaci s lenvatinibem v první linii u pokročilého 
RCC u dospělých; 19. v monoterapii k adjuvantní léčbě dospělých s RCC se zvýšeným rizikem rekurence po nefrektomii nebo po nefrektomii a resekci metastatických lézí; 20. Nádory MSI-H/dMMR. Kolorektální karcinom (CRC), v monoterapii pro dospělé s MSI-H nebo dMMR CRC: - 
v první linii metastazujícího CRC, - po předchozí kombinované léčbě založené na fl uorpyrimidinu u neresekovatelného nebo metastazujícího CRC; Nádory kromě CRC, v monoterapii u následujících MSI-H nebo dMMR nádorů u dospělých s: - pokročilým nebo recidivujícím 
endometriálním karcinomem, u kterých došlo k progresi onemocnění při nebo po předchozí léčbě založené na platině v jakémkoli režimu léčby a kteří nejsou kandidáty pro kurativní chirurgickou léčbu nebo radioterapii, - neresekovatelnými nebo metastazujícími nádory žaludku, 
tenkého střeva nebo žlučových cest, u kterých došlo k progresi onemocnění během nebo po alespoň jedné předchozí léčbě; 21. v kombinaci s chemoterapií na bázi platiny a fl uorpyrimidinu v první linii u lokálně pokročilého neresekovatelného nebo metastazujícího karcinomu jícnu 
u dospělých, jejichž nádory exprimují PDL1 s CPS ≥ 10; 22. v kombinaci s chemoterapií v neoadjuvantní léčbě a následně po chirurgické léčbě v monoterapii v adjuvantní léčbě u dospělých s lokálně pokročilým nebo časným stadiem triplenegativního karcinomu prsu (TNBC) 
s vysokým rizikem recidivy; 23. v kombinaci s chemoterapií u lokálně rekurentního neresekovatelného nebo metastazujícího TNBC u dospělých, jejichž nádory exprimují PDL1 s CPS ≥ 10 a kteří dosud nebyli léčeni chemoterapií pro metastatické onemocnění; 24. v kombinaci 
s karboplatinou a paklitaxelem v první linii u primárního pokročilého nebo recidivujícího endometriálního karcinomu u dospělých, kteří jsou kandidáty pro systémovou léčbu; 25. v kombinaci s lenvatinibem u pokročilého nebo recidivujícího endometriálního karcinomu u dospělých, 
u nichž došlo k progresi onemocnění během předchozí léčby terapií obsahující platinu v jakémkoli režimu nebo po ní a kteří nejsou kandidáty na kurativní chirurgickou léčbu nebo radioterapii; 26. v kombinaci s chemoradioterapií (zevní radioterapií následovanou brachyterapií) 
u lokálně pokročilého karcinomu děložního hrdla stadia III - IVA dle FIGO 2014 u dospělých, kteří dosud nepodstoupili defi nitivní léčbu; 27. v kombinaci s chemoterapií s nebo bez bevacizumabu u perzistentního, recidivujícího nebo metastazujícího karcinomu děložního hrdla 
u dospělých, jejichž nádory exprimují PDL1 s CPS ≥ 1; 28. v kombinaci s trastuzumabem, fl uorpyrimidinem a chemoterapií obsahující platinu v první linii u lokálně pokročilého neresekovatelného nebo metastazujícího HER2-pozitivního adenokarcinomu žaludku nebo 
gastroezofageální junkce u dospělých, jejichž nádory exprimují PDL1 s CPS ≥ 1; 29. v kombinaci s chemoterapií obsahující fl uorpyrimidin a platinu v první linii u lokálně pokročilého neresekovatelného nebo metastazujícího HER2-negativního adenokarcinomu žaludku nebo 
gastroezofageální junkce u dospělých, jejichž nádory exprimují PDL1 s CPS ≥ 1; 30. v kombinaci s gemcitabinem a cisplatinou v první linii u lokálně pokročilého neresekovatelného nebo metastazujícího karcinomu žlučových cest u dospělých. Dávkování a způsob podání: 
*Pacienti, kteří dostávají subkutánní pembrolizumab, mohou přejít na intravenózní pembrolizumab při další plánované dávce. Pacienti, kteří dostávají intravenózní pembrolizumab, mohou přejít na subkutánní pembrolizumab při další plánované dávce. Doporučená dávka přípravku 
KEYTRUDA ve formě koncentrátu pro infuzní roztok je u dospělých 200 mg každé 3 týdny nebo 400 mg každých 6 týdnů. Doporučená dávka přípravku KEYTRUDA ve formě koncentrátu pro infuzní roztok v monoterapii u pediatrických pacientů ve věku od 3 let výše s cHL nebo 
pacientů od 12 let výše s melanomem je 2 mg/kg tělesné hmotnosti (bw – bodyweight) (až do maximální dávky 200 mg) každé 3 týdny. Dávka se podává intravenózní infuzí po dobu 30 minut. Doporučená dávka přípravku KEYTRUDA ve formě injekčního roztoku u dospělých je 
395 mg každé 3 týdny podávaných jako subkutánní injekce po dobu 1 minuty nebo 790 mg každých 6 týdnů podávaných jako subkutánní injekce po dobu 2 minut. Při podávání přípravku KEYTRUDA v rámci kombinace s chemoterapií je nutno přípravek KEYTRUDA podávat první. 
Při podávání přípravku KEYTRUDA v rámci kombinace s enfortumabem vedotinem má být přípravek KEYTRUDA podáván po enfortumabu vedotinu, pokud jsou podány ve stejný den. U lokálně pokročilého karcinomu děložního hrdla mají být pacientky léčeny přípravkem 
KEYTRUDA konkomitantně s chemoradioterapií a následně přípravkem KEYTRUDA v monoterapii. Pacienty je nutno přípravkem KEYTRUDA léčit do progrese nemoci nebo do vzniku nepřijatelné toxicity (a až po maximální dobu trvání léčby, pokud je to pro indikaci specifi kováno). 
Byly pozorovány atypické odpovědi (tj. počáteční přechodné zvětšení nádoru nebo vznik nových malých lézí během prvních několika měsíců, následované zmenšením nádoru). Klinicky stabilní pacienty s počátečními známkami progrese nemoci se doporučuje léčit dál, dokud se 
progrese nepotvrdí. Další podrobné informace ohledně dávkování a trvání léčby v jednotlivých indikacích udává Souhrn údajů o přípravku (SPC). Dávkování přípravků v kombinaci s pembrolizumabem viz SPC pro souběžně použitá léčiva. *Přípravek KEYTRUDA ve formě 
koncentrátu pro infuzní roztok je určen výhradně k intravenóznímu podání. Přípravek KEYTRUDA ve formě koncentrátu pro infuzní roztok není určen pro subkutánní podání. Přípravek KEYTRUDA ve formě koncentrátu pro infuzní roztok se musí podávat infuzí 
trvající 30 minut. Přípravek KEYTRUDA v intravenózní lékové formě se nesmí podávat jako nitrožilní bolus nebo bolusová injekce. Přípravek KEYTRUDA ve formě koncentrátu pro infuzní roztok nesmí být zaměňován za subkutánní pembrolizumab nebo jím nahrazován, protože mají 
odlišná doporučená dávkování a způsoby podání. *Přípravek KEYTRUDA ve formě injekčního roztoku je určen výhradně k subkutánnímu podání. Nepodávejte přípravek KEYTRUDA ve formě injekčního roztoku intravenózně. Přípravek KEYTRUDA ve formě 
injekčního roztoku nesmí být zaměňován za intravenózní pembrolizumab nebo jím nahrazován, protože mají odlišná doporučená dávkování a způsoby podání. Přípravek KEYTRUDA ve formě injekčního roztoku je určen výhradně pro subkutánní injekci do stehna nebo břicha.
Zvláštní upozornění: Vyhodnocení stavu PDL1: Při hodnocení stavu tumoru s ohledem na PDL1 je důležité zvolit dobře validovanou a robustní metodiku. Aby se zlepšila sledovatelnost biologických léčivých přípravků, má se přehledně zaznamenat název podaného přípravku 
a číslo šarže. Imunitně zprostředkované nežádoucí účinky: U pacientů, kterým byl podáván pembrolizumab, se vyskytly imunitně zprostředkované nežádoucí účinky, včetně závažných a fatálních, většina z nich byla reverzibilní a zvládla se přerušením podávání 
pembrolizumabu, podáním kortikosteroidů a/nebo podpůrnou léčbou. Mohou se vyskytnout nežádoucí účinky postihující současně více tělesných systémů, např. pneumonitida, kolitida, hepatitida, nefritida, endokrinopatie, kožní nežádoucí účinky, další nežádoucí účinky podrobně 
uvedeny v SPC. Pembrolizumab musí být trvale vysazen při jakémkoli imunitně zprostředkovaném nežádoucím účinku stupně 3, který se opakuje, nebo při jakékoli imunitně zprostředkované nežádoucí toxicitě stupně 4, kromě endokrinopatií, které jsou zvládnuty hormonální 
substitucí. Pembrolizumab může být znovu nasazen během 12 týdnů po poslední dávce přípravku KEYTRUDA, pokud se nežádoucí účinek zlepší na stupeň ≤ 1 a dávka kortikosteroidů byla redukována na ≤ 10 mg prednisonu nebo jeho ekvivalentu za den. Upacientů s již existujícím 
autoimunitním onemocněním (AID) údaje z observačních studií naznačují, že riziko imunitně zprostředkovaných nežádoucích účinků po léčbě inhibitory kontrolních bodů imunitní reakce může být zvýšené ve srovnání s rizikem u pacientů bez již existujícího AID. Kromě toho byla 
častá vzplanutí základního AID, ale většina z nich byla mírná a zvládnutelná. Léčba pembrolizumabem může u příjemců transplantovaných solidních orgánů zvýšit riziko rejekce, je nutné zvážit benefi t/risk. U pacientů s cHL, podstupujících alogenní transplantaci kostní dřeně, byly 
pozorovány případy GVHD a VOD. Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku. Interakce: Nebyly provedeny žádné formální farmakokinetické studie lékových interakcí. Pembrolizumab se odstraňuje z oběhu katabolizací, žádné 
metabolické lékové interakce se nepředpokládají. Před nasazením pembrolizumabu je nutno se vyhnout podávání systémových kortikosteroidů nebo imunosupresiv, a to kvůli jejich potenciálnímu vlivu na farmakodynamickou aktivitu a účinnost pembrolizumabu. Systémové 
kortikosteroidy nebo jiná imunosupresiva však lze používat po nasazení pembrolizumabu k léčbě imunitně zprostředkovaných nežádoucích účinků. Těhotenství, kojení: Údaje o podávání pembrolizumabu těhotným ženám nejsou k dispozici. Ženy ve fertilním věku musí během 
léčby a nejméně 4 měsíce po poslední dávce pembrolizumabu používat účinnou antikoncepci. Není známo, zda se pembrolizumab vylučuje do lidského mateřského mléka. Je nutno se rozhodnout, zda přerušit kojení nebo vysadit pembrolizumab. Nežádoucí účinky: Velmi 
časté (≥ 1/10): infekce močových cest, anémie, neutropenie, trombocytopenie, hypotyreóza, snížení chuti k jídlu, hypokalémie, insomnie, bolest hlavy, periferní neuropatie, dysgeuzie, hypertenze, dyspnoe, kašel, průjem, bolest břicha, nauzea, zvracení, zácpa, vyrážka, pruritus, 
alopecie, muskuloskeletální bolest, myozitida, artralgie, bolest v končetině, únava, astenie, edém, pyrexie, zvýšení ALT, AST, lipázy a kreatininu v krvi; Časté (≥ 1/100 až < 1/10): pneumonie, leukopenie, lymfopenie, febrilní neutropenie, reakce spojená s infúzí, hypertyreóza, 
tyreoiditida, adrenální insufi cience, hypokalemie, hypokalcemie, hyponatremie, letargie, závrať, suché oko, srdeční arytmie (včetně fi brilace síní), pneumonitida, kolitida, pankreatitida, gastritida, suchá ústa, hepatitida, těžké kožní reakce, dermatitida, suchá kůže, erytém, vitiligo, 
ekzém, akneiformní dermatitida, artritida, nefritida, akutní poškození ledvin, onemocnění podobné chřipce, zimnice, reakce v místě injekce, hyperkalcemie, zvýšení ALP, bilibrubinu a amylázy v krvi. Udána vždy nejvyšší frekvence výskytu. Přípravek KEYTRUDA, v monoterapii nebo 
v kombinované terapii, je nutno trvale vysadit při nežádoucích účincích stupně 4 nebo recidivujících imunitně zprostředkovaných nežádoucích účincích stupně 3, pokud není v tabulce 1 SPC uvedeno jinak. Podrobnější informace o výskytu a úpravách dávky při léčbě v monoterapii 
nebo v kombinaci s chemoterapií, axitinibem, lenvatinibem či enfortumab vedotinem viz SPC přípravků. Při hematologické toxicitě stupně 4, pouze u pacientů s cHL, se přípravek KEYTRUDA musí vysadit do zlepšení nežádoucích účinků na stupeň 0 až 1. Upozornění: 
Pembrolizumab může mít mírný vliv na schopnost řídit motorová vozidla a obsluhovat stroje. Po podání pembrolizumabu byla hlášena únava. Doba použitelnosti: 2 roky. Koncentrát pro infuzní roztok: Z mikrobiologického hlediska má být přípravek, jakmile se naředí, použit 
okamžitě. Není-li použit okamžitě, doba a podmínky uchovávání přípravku po otevření před použitím jsou v odpovědnosti uživatele a normálně doba nemá být delší než 7 dní při 2 až 8 °C nebo než 12 hodin při pokojové teplotě, pokud ředění neproběhlo za kontrolovaných 
a validovaných aseptických podmínek. Injekční roztok: Z mikrobiologického hlediska má být roztok použit okamžitě po přenesení z injekční lahvičky do injekční stříkačky. Není-li použit okamžitě, doba a podmínky uchovávání přípravku po otevření před použitím jsou v odpovědnosti 
uživatele a normálně doba nemá být delší než 8 hodin při pokojové teplotě nebo 24 hodin při 2 °C až 8 °C, pokud příprava neproběhla za kontrolovaných a validovaných aseptických podmínek. Uchovávání: Uchovávejte v chladničce (2 až 8 °C). Balení: KEYTRUDA 25 mg/ml 
koncentrát pro infuzní roztok: Jedna nebo dvě injekční lahvičky. Jedna 10 ml lahvička se 4 ml koncentrátu obsahuje 100 mg pembrolizumabu. KEYTRUDA 395 mg injekční roztok: 2,4 ml roztoku v injekční lahvičce obsahující 395 mg pembrolizumabu. KEYTRUDA 790 mg injekční 
roztok: 4,8 ml roztoku v injekční lahvičce obsahující 790 mg pembrolizumabu. Držitel rozhodnutí o registraci: Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Nizozemsko. Registrační čísla:  EU/1/15/1024/002; EU/1/15/1024/003, EU/1/15/1024/004; 
EU/1/15/1024/005. Datum poslední revize textu: 17. 11. 2025. RCN 000027689-CZ; 000027786-CZ. Způsob výdeje: Vázán na lékařský předpis. Způsob úhrady: Koncentrát pro infuzní roztok je hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění (indikace 1, 2, 5, 6, 
7, 10, 11, 15, 18, 19, 20 - pouze MSI-H/DMMR metastazující CRC v 1. linii, 22, 23, 25, 27, 28), více na www.sukl.cz. Injekční roztok není hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění.

*Věnujte, prosím, pozornost změnám v informaci o léčivém přípravku.
Dříve než přípravek předepíšete, seznamte se prosím s úplným souhrnem údajů o přípravku, který naleznete na stránkách Evropské agentury pro léčivé přípravky http://ema.europa.eu/ nebo u zástupce držitele 
rozhodnutí o registraci v ČR: Merck Sharp & Dohme s.r.o. 
Merck Sharp & Dohme s.r.o., Na Valentince 3336/4, 150 00 Praha 5 - Česká republika, tel.: +420 277 050 000, dpoc_czechslovak@msd.com, www.msd.cz 
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EDITORIAL

Dimenze onkochirurgie II 

Panta rei 

Od zveřejnění statě “Dimenze onkochi-
rurgie” uplynul tucet let [1]. V mezidobí 
dále sílí tendence ke kolektivizaci od-
povědnosti, která je přidělována nějaké 
korporaci s  následkem vzbuzení před-
stavy nejistoty individuálního úsudku 
a jeho zpochybňování až ke crimen lae-
soni maiestatis. Leč chirurg není cvičený 
foxteriér, byť se to o  něm často tvrdí, 
a  někdy to, bohužel, i  platí. Chirurg je 
(má být) sebevědomý lékař, který je radi-
kálním, ač pokorným, článkem rozhodo-
vacího grémia. Je nezávislý a svobodný 
činit autentická rozhodnutí.

In medias res 

Je potřeba vytrvale dbát na vyváženost 
dvou základních principů: všeobecně 
platných zásad vyjádřených ve směrni-
cích a  přesnosti individuálních zjištění 
u příslušné kauzy –  zpravidla unikátního 
individua. Čím pečlivěji proniká ošetřu-
jící lékař (= chirurg) do hlubin poznání 
obou těchto nezaměnitelných entit, tím 
blíže zjišťuje, co pacient potřebuje a ze-
jména, jak mu to poskytnout. O průniku 
těchto skutečností musí pestrou sešlost 
(ne)spolupracujících expertů přesvěd-
čit. Aby to dokázal, musí mít příslušné in-
formace a  vládnout prostorem k  jejich 
vyjádření.

potenci dostát individuálním nárokům. 
Mějme neustále na mysli věci tak prosté 
jako jsou pečlivá anamnéza a  pozorné 
fyzikální vyšetření nemocné osoby, o je-
jímž osudu chceme správně rozhodo-
vat. Nelze se pouze soustředit na jednot-
livost/ i. Naopak, je potřebné integrovat 
všechny aspekty celku [3]. Se samozřej-
mým respektováním odlišných úhlů po-
hledu jednotlivých specialit a s využitím 
jejich (nesmírné!) potence, kterou doba 
přináší [4].

Resumé

Vytrvale budujme interdisciplinární pro-
fesní étos, který nepodléhá společen-
ským, pekuniálním, mocenským ani 
ideologickým tlakům integrujíc vše po-
zitivní, co historie přinesla
a současnost tvořivě rozšiřuje.

doc. MU Dr. Teodor Horváth, CSc.
Chirurgická klinika LF MU a FN Brno
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Prvním defi citem v tomto směru bývá 
absence instance ošetřujícího lékaře 
vládnoucího substanciálními fakty, které 
dovede stručně a jasně předložit. Nestačí, 
aby více nebo méně zkušený “administrá-
tor” nastudoval dokumentaci a kauzu na-
stínil. Je potřeba znát klinické detaily.

Druhým deficitem je jistý despekt, 
který občas prosakuje do indikačních 
rozprav: tisíciletá interna nepokládá sto-
letou chirurgii za partnera, ač turbu-
lence tohoto nedorozumění je již dáv-
něji odhalena aristokratickou elegancí 
sentence sira Williama Oslera: Chirurg je 
lékař, který také operuje.  

V nastíněném milieu se uplatňují další 
vlivy:  chybění interdisciplinární empa-
tie, nadměrný akcent na řešení případu 
z  vyhraněné pozice –  interní, onkolo-
gické, chirurgické, intervenčně radiolo-
gické nebo endoskopické, či badatelské, 
anebo vytěsnění pacienta z rozhodova-
cího procesu tím, že mu je „rozhodnutí 
komise” naservírováno [2]. To vše hrozí 
přijetím povrchního rozhodnutí, které 
může být tím nebezpečnější, že má punc 
nejvyšší kvality.

K handicapům současné medicíny 
patří ústup od klinického kontaktu 
s  pacientem, přeceňování technologií 
a standardů, které čím více si činí nárok 
na obecnou platnost, tím více postrádají 
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O tvrdosti dat

Ministr zdravotnictví pan Adam Vojtěch 
se dne 30. ledna 2026 v rozhovoru pro 
server SinMed.cz v  článku Kvalitní ne-
mocnice? –  Chci tvrdá data, ne dojmy vy-
jádřil, že jeho cílem je zajistit kvalitní 
zdravotní péči ve všech nemocnicích, 
a  požaduje, aby zdravotní pojišťovny 
měřily kvalitu péče pomocí tvrdých dat, 
nikoli pouze na základě dojmů. Zlatá 
slova. A jak s tímto velitelským záměrem 
dále naložit právě v onkologii? 

V roce 2005  jsem pro Zdravotnické 
noviny sepsal text nazvaný Data, nebo 
vata? A  rád se k  tomu prozření znovu 
ještě předsmrtně hlásím. Tehdy se teze 
„data, nebo vata“ brala vážně jen napůl, 
spíše jako verbální žertování. Pro tehdy 
módně objevovanou medicínu založe-
nou na průkaznosti (evidence-based 
medicine), mělo být směrodatné přede-
vším seriózně a světově publikované vě-
dění. Že třeba když si přečteme ve zně-
lém zahraničním časopise s  impaktem 
něco o  výsledcích v  Kalifornii, Británii 
nebo Itálii, tak to tak vlastně automa-
ticky bude i  v  Brně, Praze, na Břeclav-
sku či Chebsku, protože je to přece už 
vědecky potvrzeno v  odborném časo-
pise s  řádnou oponenturou. Šlo nepo-
chybně o defekt v logice akademického 
či centrálního úsudku. Inventura trafi ky 
v centru Londýna věru nic neříká o stavu 
v trafi ce na nádraží v Brně. S jistou cen-
trální nevolí bylo také pohlíženo na ini-
ciativní zveřejňování vlastních výsledků 
onkologické péče v  parametrech cel-
kového přežití u  nejčastějších onkolo-
gických dia gnóz, jak se dělo třeba na 
www.mou.cz. Prý z  obavy, že to může 
budit vášně nekolegiálnosti, zneklidňo-
vat dělný lid a narušovat kohezi mezi od-
borníky. Navrhovali jsme zajisté nesrov-
návat nemocniční pracoviště navzájem, 
ale porovnávat se každý samostatně 
vždy s  průměrnými výsledky dosaho-

vanými v  celé vlasti nebo též sami se 
sebou v  různých časových intervalech, 
třeba po pětiletkách. Protože náklady na 
onkologickou léčbu a  péči jsou v  toku 
času vždycky vyšší než ty předchozí, 
jde také o to, zda výsledky s růstem ná-
kladů v  čase nějak korespondují, zda 
jsou lepší či aspoň stejné, nebo naopak 
z různých důvodů i horší. Čas plynul v sil-
ných deklaracích teoretiků o  významu 
kontroly kvality onkologické péče. Při-
tom se tím mínily a užívaly, a stále ještě 
užívají, hlavně rozmanité „měkké“ para-
metry i paraparametry, jako jsou čekací 
nebo hospitalizační doby, procento po-
léčebných komplikací, podíl komorbi-
dit nebo spokojenost s pobytem v ne-
mocnici. Nedošlo ani na systematické 
hodnocení letality čili poměru morta-
lity a incidence (MI index) jako jednoho 
z  nejtvrdších parametrů v  čase. Snad 
už teď postupně přijímáme, že pouhá 
četba žurnálů nebo firemních letáků 
ani měkké surogátní parametry pro re-
álné hodnocení úspěchů a ekvity v naší 
onkologii nestačí. Termínem surogátní 
čili náhradní se v informatice podle Wi-
kipedie rozumějí „uměle vytvářené hod-
noty, které mají stejné statistické vlast-
nosti jako reálná data, ale neobsahují 
potřebné informace…“ Pacienty bez 
rozdílu totiž spíše zajímá, zda nebo jak 
dlouho s onkologickou dia gnózou pře-
žijí a v jaké kvalitě života. V angličtině se 
označují tyto „tvrdé“ parametry jako „pa-
tient-centered endpoints“. Je potěšu-
jící, že se nám za poslední dvě dekády 
vzchopil a zcela přestavěl Ústav zdravot-
nických informací a statistiky a naštěstí 
se udržel i Národní onkologický registr, 
vedený v  obdivuhodné kontinuitě již 
od roku 1977. Přidaly se v nové součin-
nosti také vazby na pojišťovenské údaje 
Národního registru hrazených zdravot-
ních služeb. Za 20  let pokročily infor-

mační technologie, a už se dokonce ne-
rozpakujeme výskat „ej aj!“, tedy že se 
přidá AI. Přímé měření nejen surogát-
ních, ale i tvrdých parametrů u nás tedy 
možné je. Manažer, ať lokální, regionální, 
či centrální, který toto vše rozpoznává, 
nebude čekat v očistci a patří jít přímo 
do nebe.

V tomto kontextu nutno zmínit také 
současný stejnosměrný zahraniční 
posun ve vnímání relevance a  tvrdosti 
parametrů v klinických studiích, přede-
vším lékových, jak o  tom svědčí nový 
pohled a doporučení z Food and Drug 
Administration (FDA) v  USA, v  jehož 
mentálním protektorátu se také v našem 
europrostoru trvale nacházíme. FDA při-
znává, že po jistou dobu byl parametr 
celkového přežití v lékových studiích pro 
svou větší náročnost a potřebu delšího 
čekání na výsledek opomíjen a příliš víry 
bylo kladeno v rychleji získávané para-
metry surogátní. To se má nyní napravo-
vat, třeba i dodatečným a zpětným do-
plněním informací. Podrobněji se o tom 
lze dočíst v materiálu US Food and Drug 
Administration. Approaches of overall 
survival in oncology clinical trials. Draft 
guidance for industry. August 2025.

Takže se zdá, že činitelé na obou stra-
nách Atlantiku nás navádějí na správnou 
cestu. Nedá mi zde nezmínit povzdech 
mého nebožtíka otce, který říkával, že 
„svět zajisté spěje k ideálu, ale jedinec se 
nedožije“. Zkusím být větším optimistou, 
byť jsou jich plné hřbitovy. 

Je jenom na naší současné onkolo-
gii, zda bude kličkovat terénem, nebo 
se rozjařeně vydá rovnější cestou za 
tvrdšími parametry hodnocení vý-
sledků, jako jsou celkové přežití, leta-
lita a  kvalita života, nevyčtených, leč 
vlastních. 

prof. MU Dr. Jan Žaloudík, CSc. 





6

OBSAH

Klin Onkol 2026; 39(1)

OBSAH

Obsah | Contents

Dimenze onkochirurgie II  3

O tvrdosti dat 4

PŘEHLEDY | REVIEWS

Kožní nemoci způsobené monoklonálním imunoglobulinem a/ nebo volnými lehkými řetězci 

(monoklonální gamapatie kožního významu) 10
Cutaneous dis eases caused by monoclonal immunoglobulin and/ or free light chains (monoclonal gammopathy 

of cutaneous signifi cance)
Adam Z.1, Řehák Z.2, Krejčí M.1, Boichuk I.1, Pour L.1

Změny hemostázy a další poruchy způsobené monoklonálním imunoglobulinem 

a/ nebo volnými lehkými řetězci 31
Changes in hemostasis and other disorders caused by monoclonal immunoglobulin and/ or free light chains
Adam Z.1, Řehák Z.2, Krejčí M.1, Boichuk I.1, Pour L.1

Fenomén nádeje, ako neoddeliteľná súčasť starostlivosti o onkologického pacienta 

v terminálnom štádiu 40
The phenomenon of hope as an inseparable part of oncology patient care in the terminal dis ease stage
Bencová V.

PŮVODNÍ PRÁCE | ORIGINAL ARTICLES

Výsledky léčby Hodgkinova lymfomu v České republice 45
Treatment outcomes of Hodgkin lymphoma in the Czech Republic
Móciková H.1, Michalka J. 2, Sýkorová A.3, Lukášová M.4, Hradská K.5, Černá N.6, Baranová J.  6, Marková J. 1, Gahérová Ľ.1, Maco M.1, Maule E.2, Janíková A.2, 

Štěpánková P.3, Kredátusová A.4, Ďuraš J. 5, Procházka V.4, Král Z.2, Kozák T.1 za Českou skupinu Hodgkinův lymfom, z.s.

Rozsah reportování při vyšetření predispozice k nejčastějším solidním nádorům dospělého věku 

pomocí sekvenování nové generace 56
Reporting framework in the testing of predisposition to common adult solid tumors using next-generation sequencing
Soukupová J. 1, Koudová M.2, Foretová L.3, Krutílková V.4, Curtisová V.5, Blaháková I.6, Dolinová I.7, Dušková P.8, Faldynová L.9, Fišer M.10, Friedová N.11,12, Gančarčíková M.13, 

Chvojka Š.2, Janatová M.1, Janíková M.5, Kleiblová P.1,12, Kyselová K.14, Macháčková E.3, Měch R.15, Michalovská R.16, Nečesánková M.17, Spurná Z.10, Šedinová M.18, 

Šenkeříková M.19, Šimková Z.20, Šimová J. 21, Šubrt I.22, Tavandzis S.4, Tesner P.23, Turňová J. 24, Vlčková Z.16, Vočka M.12,25, 

CZECANCA konsorcium1, pracovní skupina Onkogenetika SLG ČLS JEP1, Kleibl Z.1





8

OBSAH

Klin Onkol 2026; 39(1)

KAZUISTIKY | CASE REPORTS

Logopedická intervence u pacientky s mnohočetným myelomem a dysfagií –  

případová studie z klinické praxe 64
Speech therapy intervention in a patient with multiple myeloma and dysphagia –  a case study from clinical practice
Zítková Š.1,2, Hájková V.2

AKTUALITY Z KONGRESŮ | CONGRESS REPORTS 

MEMORANDUM

Strategie snižování rizik „harm reduction“ jako součást primární prevence 68

AKTUALITY Z NÚVR | NUVR REPORTS 70



®

 

 
35 mg/m  

 

 

 

 

 

 
 

Moving forward

 

Kombinace Lonsurf® s bevacizumabem dosahuje 

1

Inzerce_Lonsurf_Sunlight_210x297mm_5mm_spad.indd   1 07.11.2024   13:16



10 Klin Onkol 2026; 39(1): 10– 30

PŘEHLED

Kožní nemoci způsobené monoklonálním 

imunoglobulinem a/ nebo volnými lehkými 

řetězci (monoklonální gamapatie kožního 

významu)

Cutaneous dis eases caused by monoclonal immunoglobulin 
and/ or free light chains (monoclonal gammopathy of cutaneous 
signifi cance)

Adam Z.1, Řehák Z.2, Krejčí M.1, Boichuk I.1, Pour L.1

1 Interní hematologická a onkologická klinika LF MU a FN Brno
2 Oddělení nukleární medicíny, MOÚ Brno

Souhrn
Východiska: Monoklonální imunoglobuliny(M-Ig) a/ nebo volné lehké řetězce (free light chains 
–  FLC) mohou způsobovat velmi pestrá orgánová a tkáňová poškození. Nejčastější jsou různé 
formy nefropatií, pro něž byl vytvořen termín „monoclonal gammopathy of renal signifi cance“ 
a byla přijata morfologická klasifi kace vytvořená skupinou International Kidney and Monoclo-
nal Gammopathy Research Group. Další velkou skupinu tvoří klinické jednotky, u nichž vznikají 
mimo jiné také různé formy poškození kůže. Pro ně bylo vytvořeno skupinové označení „mo-
noclonal gammopathy of cutaneous signifi cance“. Etiopatogeneze je sice hematologická, ale 
příznaky přivádějí pacienty s touto formou poškození monoklonální gamapatií do dermatolo-
gických ambulancí. Cíl: Dermatologické publikace z posledních 5 let rozlišují choroby s jasně 
vyjádřenou etiopatogenetickou souvislostí s monoklonální gamapatií, těch defi nují celkem 12, 
a pak uvádějí další choroby, u nichž je v jednotlivých případech etiopatogenetická souvislost 
méně jasná, tyto choroby mohou mít i další příčiny. Do skupiny kožních chorob s jasně proká-
zanou souvislostí s M-Ig patří: AL-amyloidóza kůže, kožní makroglobulinóza, změny kůže při 
POEMS syndromu, skleromyxedém, skleredém, plošné normolipemické xantomy, nekrobio-
tický xantogranulom, urtikárie při syndromu Schnitzlerové, teleangiektazie při TEMPI syn-
dromu, lokalizovaný erytém při AESOP syndromu, kryoglobulinemické změny kůže, cutis laxa 
(volná kůže). Z chorob s méně jasnou souvislostí s M-Ig zmiňujeme IgA pemphigus. V textu 
uvádíme stručné popisy doplněné obrazovou dokumentací jmenovaných chorob, s nimiž jsme 
se za 35 let setkali. Závěr: V případě, že se dermatolog s uvedenými chorobami setká, měl by 
vyšetřit M-Ig a FLC a při pozitivním nálezu konzultovat s hematologem možnost cílené léčby.

Klíčová slova
monoklonální imunoglobulin –  volné lehké řetězce –  monoklonální gamapatie kožního 
významu
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Úvod

Změny, které probíhají na kožním povr-
chu, jsou velmi často důsledkem chorob 
vnitřních orgánů a tkání. Souvislosti kož-
ních změn s vnitřními chorobami velmi 
dobře vystihuje kniha Kožní změny u in-
terních onemocnění  [1]. A  také mono-
klonální gamapatie mohou indukovat 
určité typy kožních patologií. Jedním 
z  objevitelů skupiny kožních nemocí, 
které úzce souvisí s  monoklonálním 
imunoglobulinem (M-Ig), byl Dan Lip-
sker. V roce 2017 vydal publikaci Mono-
clonal gammopathy of cutaneous sig-
nifi cance: review of a  relevant concept, 
která představila novou koncepci po-
hledu na ně kte ré kožní nemoci. Defi no-
val skupinu kožních nemocí, v  jejichž 
etiopatogenezi mají klíčovou úlohu pro-
dukty klonální buněk, tvořících M-Ig. 
Tedy nejen M-Ig, ale v ně kte rých přípa-
dech i  další substance tvořené těmito 
buňkami. Termín „monoclonal gammo-
pathy of cutaneous signifi cance“ byl ak-
ceptován mezinárodní vědeckou komu-
nitou a je standardně používán [2]. V roce 
2025  představuje skupina kožních ne-
mocí způsobených M-Ig velkou podsku-
pinu nemocí, které patří do vyšší katego-
rie zvané monoclonal gammopathy of 
clinical signifi cance (MGCS). 

Současná literatura zabývající se té-
matem monoclonal gammopathy of 
cutaneous signifi cance neboli kožními 
změnami etiopatogeneticky souvisejí-

cími s M-Ig rozděluje kožní projevy mo-
noklonálních gamapatií do dvou skupin:
• kožní změny s  jasně prokázanou 

etiopatogenetickou vazbou na M-Ig. 

Ty vždy vymizí při potlačení monoklo-
nální gamapatie.

• kožní změny nejednoznačné etiopato-
genetické souvislosti s M-Ig. Ty mohou 

Summary
Background: Monoclonal immunoglobulin (M-Ig) and/ or free light chains (FLC) can cause a wide range of organ and tissue damage. The most 
common are various forms of nephropathies, for which the term monoclonal gammopathy of renal signifi cance was created, and a morpholo-
gical classifi cation was proposed by the „International Kidney and Monoclonal Gammopathy Research Group.“ Another large group consists of 
clinical entities where, among other things, various forms of skin damage occur. For these, the group designation monoclonal gammopathy of 
cutaneous signifi cance was created. Although the etiopathogenesis is hematologic, the symptoms lead patients with this form of monoclonal 
gammopathy-related damage to dermatology clinics. Aim: Dermatological publications from the last 5 years distinguish dis eases with a clearly 
expressed etiopathogenetic connection to monoclonal gammopathy, defi ning a total of 12, and then mention other dis eases in which the 
etiopathogenetic relationship is less clear. The group of skin dis eases with a clearly demonstrated connection to monoclonal gammopathy 
includes:  AL amyloidosis of the skin, cutaneous macroglobulinemia, skin changes in POEMS syndrome, scleromyxedema, scleroderma, diff use 
normolipidemic xanthomas, necrobio tic xanthogranuloma, urticaria in Schnitzler syndrome, telangiectasia in TEMPI syndrome, localized ery-
thema in AESOP syndrome, cryoglobulinemic skin changes, cutis laxa (loose skin). Among the dis eases with a less clear connection to monoclo-
nal immunoglobulin, we mention IgA pemphigus. The text provides brief descriptions supplemented with imaging documentation of cases we 
have encountered over the past 35 years. Conclusion: If a dermatologist encounters the mentioned dis eases, they should examine M-Ig and FLC, 
and in the case of a positive fi nding, consult with a hematologist regarding the possibility of targeted therapy. 

Key words
monoclonal immunoglobulin –  free light chains –  monoclonal gammopathy of cutaneous signifi cance

Tab. 1. Etiopatogenetická souvislost kožních změn s monoklonálním imunoglo-

bulinem z pohledu roku 2023 [2–5]. 

Vysoká pravděpodobnost etiopatogene-
tické souvislosti kožních změn s mono-
klonálním imunoglobulinem.
Odstranění tvorby monoklonálního imu-
noglobulinu a/nebo volných lehkých ře-
tězců vede k ústupu kožní nemoci.

• AL-amyloidóza kůže
• kožní makroglobulinóza
• změny kůže při POEMS syndromu 
• skleromyxedém
• skleredém
• plošné normolipemické xantomy
• nekrobiotický xantogranulom 
• urtikárie při syndromu Schnitzlerové
• teleangiektazie při TEMPI syndromu
• AESOP syndrom 
• kryoglobulinemické změny kůže
• cutis laxa (volná kůže)

Nižší pravděpodobnost etiopatogene-
tické souvislosti kožních změn s mono-
klonálním imunoglobulinem.
Potlačení tvorby monoklonálního imuno-
globulinu může, ale nemusí vést k ústupu 
kožní nemoci

• pyoderma gangrenosum
• sweet syndrom
• leukocytoklastická vaskulitida
• neutrofi lní dermatóza

Nejasná souvislost kožních změn s mo-
noklonální gamapatií, monoklonální imu-
noglobulinu je jednou z více možných 
etiologií.

• subkorneální pustulární dermatóza 
(IgA pemphigus)
• erythema elevatum diutinum

AESOP – adenopathy and extensive skin patch overlying a plasmacytoma, POEMS – 
polyneuropatie, organomegalie, endokrinopatie, monoklonální gamapatie, kožní 
změny, TEMPI – teleangiektázie, erytrocytóza, monoklonální gamapatie, perinefri-
tická kolekce tekutiny, intrapulmonální arteriovenózní spojka
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mapatií. Klinické jednotky zde uvedené 
mají kromě dermatologických i jiné pro-
jevy. Dermatologické projevy jsou však 
velmi dobře rozpoznatelné, což je spo-
juje do jedné podskupiny monoclonal 
gammopathy of cutaneous signifi cance. 
Změny kůže, u  nichž je vhodné vyšet-
řit přítomnost M-Ig a volných lehkých ře-
tězců (free light chains –  FLC), uvádí tab. 2. 
Jejich etiopatogenezi ilustruje schéma 1. 

žovací léčba, aplikace preparátů nitro-
žilních imunoglobulinů (intravenous 
immunoglobulins –  IVIG) v imunomodu-
lačních dávkách (2 g/ kg 1× za 28 dní). 

Léčba kožních změn nejedno-
značně souvisejících s  M-Ig je spíše 
symptomatická. 

Text uvádí stručnou charakteristiku jed-
notlivých klinických jednotek první sku-
piny, tj.  způsobených monoklonální ga-

mít více etiologických souvislostí, 
proto jejich reakce na potlačení mo-
noklonální gamapatie není konstantní.

Rozdělení kožních změn dle míry 
etiopatogenetické souvislosti s  M-Ig 
z pohledu roku 2025 uvádí tab. 1, která 
vychází z  citovaných publikací  [3– 6]. 
Toto dělení má zásadní vliv na léčbu. 

Léčba kožních poruch s  prokázanou 
etiopatogenetickou souvislostí s M-Ig má 
za cíl zcela potlačit tvorbu M-Ig neboli do-
sáhnout kompletní remise. Dosažení par-
ciální remise totiž nezastaví proces poško-
zující tkáně! K dosažení kompletní remise 
je nutné použít nejúčinnější léčbu, kterou 
v roce 2025 představují kombinace obsa-
hují monoklonální protilátku proti anti-
genu plazmatických buněk –  CD38 (dara-
tumumab nebo isatuximab). Otevřenou 
otázkou je, co bude v roce 2026 a v dal-
ších letech považováno za nejúčinnější 
dostupnou léčbu. 

Pokud by se nepodařilo dosáhnout 
u těchto chorob kompletního vymizení 
M-Ig, je léčbou druhé linie obvykle udr-

Tab. 2. Kožní změny, u nichž je vhodné vyšetřit přítomnost monoklonálního imu-

noglobulinu a volných lehkých řetězců a při jejich průkazu hledat souvislost.

abnormální reakce na chlad: Raynaudův fenomén, chladová urtikárie, chladová purpura

nejasné infi ltráty plaky a noduly

nově se tvořící kožní teleangiektázie

hyperpigmentace 

purpura

mucinózy: skleromyxedém, skleredém

nekróza kůže

urtikárie spojená se známkami zánětu nebo chronicky recidivující kopřivka

Schéma 1. Dělení kožních projevů monoklonální gamapatie dle předpokládané etiopatogeneze [61].

AESOP – adenopathy and extensive skin patch overlying a plasmacytoma, etiopat. – etiopatogeneze, FLC – volné lehké řetězce, M-Ig – 
monoklonální imunoglobulin, POEMS – polyneuropatie, organomegalie, endokrinopatie, monoklonální gamapatie, kožní změny, sy – 
syndrom, TEMPI – teleangiektázie, erytrocytóza, monoklonální gamapatie, perinefritická kolekce tekutiny, intrapulmonální arteriove-
nózní spojka
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ter jak nemaligní populace se zastoupe-
ním v kostní dřeni < 10 % všech jader-
ných buněk, tak i charakter myelomové 
populace se zastoupením ≥ 10 %. V prv-
ním případě se jedná o  primární AL-
-amyloidózu, která je řazena do skupiny 
MGCS, v druhém případě jde o mnoho-
četný myelom s projevy AL-amyloidózy. 
Mezi těmito formami je kontinuální pře-

notlivých pacientů liší. Kůže bývá velmi 
často poškozena, proto zde AL-amy-
loidózu zmiňujeme.

AL-amyloidóza je termín pro ukládání 
FLC, obvykle typu lambda, ve formě de-
pozit s lineární strukturou v různých or-
gánech a  tkáních. Klonální plazmo-
cyty, které tyto amyloidotvorné lehké 
řetězce produkují, mohou mít charak-

Kožní změny s vysokou 

pravděpodobností 

etiopatogenetické souvislosti 

s M-Ig a/ nebo FLC 

AL-amyloidóza kůže

AL-amyloidóza je multisystémové one-
mocnění, míra poškození orgánů se liší 
tropizmem amyloidotvorných lehkých 
řetězců, a proto se projevy nemoci u jed-

Obr. 1. Projevy AL-amyloidózy. (A) Kožní změny; vlevo hematomy víček, na jednom snímku diskrétní, na dalším již masivnější, vpravo 
prokrvácený jazyk při AL-amyloidóze. Pod ním projevy zvýšené fragility kůže se snadnou tvorbo hematomů, změny po naložení EKG 
elektrod. (B) Amyloidové makroglosie; makroglosie s otisky zubů na jazyku provází pouze AL-amyloidózu, nikoliv jiné formy amyloidóz.

A

B
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je důležité pro diferenciální dia gnostiku 
neuropatie u monoklonálních gamapa-
tií. Zvýšená hodnota VEGF u  pacienta 
s monoklonální gamapatií a neuropatií 
signalizuje vývoj směrem k POEMS syn-
dromu. Proto je hodnota VEGF zohled-
něna v posledních kritériích tohoto one-
mocnění. Pro POEMS syndrom je typická 
osteoskleróza, jak ilustruje obr. 2. POEMS 
syndrom může být i příčinou sekundární 
polyglobulie. Dia gnóza tohoto onemoc-
nění je někdy stanovena v  rámci dife-
renciální dia gnostiky neuropatie. Po-
slední verzi kritérií z  roku 2023  uvádí 
tab. 3. POEMS syndrom může být někdy 
asociován s  idiopatickou multicentric-
kou Castlemanovou nemocí. V  těchto 
případech s prokázaným M-Ig se pova-
žuje monoklonální gamapatie za příčinu 
všech těchto změn. 

Cílem léčby je potlačení monoklo-
nální gamapatie dostupnými léky, a jak 
je vidět z citované literatury, uplatní se 
zde i bispecifi cké protilátky [10– 15].

V práci anglických autorů z  roku 
2019 byl u 77 pacientů s POEMS syndro-
mem vyšetřen mozek MR zobrazením. 
Pachymeningeální změny byly deteko-
vány u  70,7  % pacientů! Většinou bylo 
ale pachymeningeální zesílení asym-
ptomatické. Autoři práce považují MR 
mozku s průkazem pachymeningitidy za 
další známku POEMS syndromu, protože 
u  kontrolní skupiny s  jinými příčinami 
polyneuropatie změny mozkových plen 
nebyly [16– 18].

Osteosklerotický myelom

Osteoskleróza je součástí POEMS syn-
dromu, ale může se u  gamapatií vy-
skytnout bez dalších projevů POEMS 
syndromu. V  těchto případech se pro 
onemocnění používá termín osteoskle-
rotický myelom, ačkoliv nízkým počtem 
plazmocytů a obvykle i nízkou koncen-
trací M-Ig nenaplňuje klasická kritéria 
myelomu. Tyto případy jsou ale ještě 
vzácnější než POEMS syndrom. Osteo-
sklerotický myelom a  POEMS syndrom 
v případech, kdy jsou ložiska osteoskle-
rózy v  kalvě, indukují zduření přileh-
lých mozkových plen. U  jedné naší pa-
cientky s  osteosklerotickým ložiskem 
ve vrcholu očnice vedla reakce moz-
kových obalů ke krátkodobé poruše 
zraku [19,20].

Kožní makroglobulinemie 

Termín kožní makroglobulinemie se 
používá pro nález papulózních morf, ob-
vykle nad extenzory končetin, které ob-
sahují depozita M-Ig typu IgM. Při his-
tologickém vyšetření těchto papul je 
nalézán amorfní hyalinní materiál a eozi-
nofi lní depozita. Tyto projevy jsou ozna-
čovány termínem kožní makroglobuli-
nemie (cutaneous macroglobulinosis). 
Zcela výjimečně byly popsány i bulózní 
změny kůže u  pacientů s  Waldenströ-
movou makroglobulinemií s  tvorbou 
subepidermálních bul [9]. S časnou dia-
gnostikou Waldenströmovy makroglo-
bulinemie ubývá případů těchto kož-
ních projevů monoklonální gamapatie 
typu IgM. Tím si vysvětlujeme, že s po-
psanými projevy jsme se na našem pra-
covišti nesetkali.

POEMS syndrom 

a osteosklerotický myelom

POEMS syndrom je multisystémové one-
mocnění, které má mimo jiné i  kožní 
projevy viditelné při podrobném pro-
hlédnutí pacienta. POEMS syndrom je 
akronymem složeným z prvních písmen 
slov, které pojmenovávají jeho domi-
nantní příznaky: polyneuropathy, orga-
nomegaly, endocrinopathy, monoclonal 
gammopathy, skin changes.

U POEMS syndromu dominují po-
tíže plynoucí z  neurologického poško-
zení, na první pohled jsou ale viditelné 
kožní změny s  touto chorobou spo-
jené. Jsou to: nově se tvořící glomeru-
loidní hemangiomy, hyperpigmentace, 
hypertrichóza, akrocyanóza a vznik bě-
lavého zabarvení nehtů. Další znaky 
POEMS syndromu jsou: městnavá pa-
pila na očním pozadí a někdy skleroder-
moidní změny v obličeji spojené s atro-
fi í kůže. Pacienti s  POEMS syndromem 
si mohou stěžovat na Raynaudův syn-
drom. Laboratorní vyšetření by mělo 
odhalit abnormality v  hladinách hor-
monů, včetně změn v  oblasti hypofy-
zárních hormonů, tedy nějakou formu 
endokrinopatie.

Pro POEMS syndrom je typická zvý-
šená sérová koncentrace vaskulár-
ního endoteliálního růstového faktoru 
(vascular endothelial growth factor –  
VEGF). Ten je zodpovědný za neuropatii 
a  tvorbu hemangiomů. Vyšetření VEGF 

chod a arbitrární hranicí tvoří uvedené 
10% zastoupení klonální plazmocelu-
lární populace v  kostní dřeni. Amyloi-
dová depozita jsou dia gnostikována 
u  10– 13  % pacientů s  mnohočetným 
myelomem, pokud se po nich pátrá. Po-
drobné popisy AL-amyloidózy, která po-
tenciálně může poškodit všechny or-
gány a tkáně, jsou dostupné v recentní 
české odborné literatuře [7,8]. 

Zde jenom připomeneme její kožní 
projevy. AL-amyloidóza způsobuje zvý-
šenou fragilitu kožních cév. Obvyklým 
projevem jsou modřiny snadno vznika-
jící při mechanické zátěži kůže anebo 
při zvýšení žilního tlaku. To je důsled-
kem amyloidové vaskulopatie. Proto 
mezi typické projevy AL-amyloidózy 
patří purpura a ekchymózy. Hematomy 
se často tvoří v oblasti víček po zvýšení 
žilního tlaku, např. při zakašlání. Hema-
tomy víček popisuje Lipsker u 16 % pa-
cientů s  AL-amyloidózou. Vlivem AL-
-amyloidózy dochází k atrofi i kůže a její 
značné fragilitě, kožní poranění vznikají 
velmi snadno při jakékoliv drobné trau-
matizaci kůže. Vzácně vznikají depozita 
amyloidu v  kůži vytvářející na kožním 
povrchu voskovité papuly, plaky či no-
duly. Na krvácivých projevech se může 
podílet defi cit koagulačního faktoru X, 
který je adsorbován na amyloidová de-
pozita v  játrech. Další příčinou krváci-
vých projevů může být intenzivnější 
fi brinolýza.

Ke změnám náležejícím k  AL-amy-
loidóze patří i  třepící se nehty s  naru-
šenou strukturou nehtu  [1]. Kožní pro-
jevy AL-amyloidózy a  také makroglosii 
ilustruje obr.  1. Depozita AL-amyloidu 
mohou vznikat vzácně i  u Waldenströ-
movy makroglobulinemie a poškozovat 
játra, ledviny a další tkáně.

AL-amyloidóza je bohužel u  většiny 
pacientů dia gnostikována až při znač-
ném poškození tkání. Její počáteční pří-
znaky (únava, dušnost a otoky dolních 
končetin) jsou často lékaři nesprávně in-
terpretovány jako projevy ischemické 
nemoci srdeční a  takto jsou i  léčeny. 
Teprve až vyšetření albuminu v  séru 
a  bílkoviny v  moči prokáže nefrotický 
syndrom a echokardiografi e zjistí hyper-
trofi ckou kardiomyopatii s možnou pří-
činou v amyloidových depozitech, může 
být dia gnostika nasměrována správně.
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Obr. 2. Příznaky POEMS syndromu. (A) Bílé nehty pacienta a pro srovnání ruce zdravé ženy. (B). Osteolytická ložiska jsou typická pro 
mnohočetný myelom (snímek lebky), zatímco pro POEMS syndrom jsou charakteristická osteosklerotická ložiska (obraz bederní páteře 
s osteosklerotickou přeměnou jednoho bederního obratle). Nejcitlivěji osteosklerotické změny znázorní NaF-PET/CT zobrazení, protože 
fl uorid se akumuluje v místech kostí novotvorby. Ložiska kostní novotvorby pacientky s osteosklerotickým myelomem zobrazená po-
mocí NaF-PET/CT ukazují červené šipky.

A

B
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• zhodnocení dermatologické, přítom-
nost generalizované papulární a skle-
roderomiformní erupce;

•  histologické vyšetření kůže a podkoží, 
zda je splněna histologická triáda: de-
pozita mucinu, fi broblastová prolife-
race a fi bróza;

•  laboratorní průkaz M-Ig;
•  nepřítomnost onemocnění štítné žlázy 

dle endokrinologického vyšetření.

Léčba je možná potlačením tvorby M-Ig, 
a pokud se to nepodaří, tak léčba imuno-
modulační dávkami IVIG. Naše pacienty 
s morfy skleromyxedému ilustruje obr. 3. 

Skleredém 

Skleredém je nemoc ze skupiny mu-
cinóz, která je také asociovaná s  M-Ig 
podobně jako skleromyxedém. Klinicky 
se projevuje prknovitou indurací a ztlu-
štěním kůže. Skleredém postihuje celý 
kožní povrch. Někdy se této jednotce 
říká „skleredema adultorum Buschke“. Je 

neuropatii nebo syndrom karpálního tu-
nelu. Může také poškodit centrální ner-
vový systém, což se projeví jako kogni-
tivní disfunkce, epilepsie, psychózy. 
Nejzávažnější variantou poškození CNS 
skleromyxedémem je takzvaný derma-
toneurosyndrom. Je to vzácná febrilní 
neurologická komplikace s „fl u-like“ ne-
boli chřipkovými prodromálními stavy, 
které mohou progredovat přes epilep-
tiformní záchvaty do kómatu a  způso-
bit smrt nemocného [21– 24]. Skleromy-
xedém je choroba, která nejen zhoršuje 
kvalitu života, ale také jej výrazně zkra-
cuje. V  jedné z  mála multicentrických 
studií obsahující 30 pacientů s touto dia-
gnózou byla mortalita 20 % při mediánu 
sledování 33  měsíců. Pacienti umírali 
na mimokožní komplikace skleromyxe-
dému: dermatoneurosyndrom, infarkty 
myokardu, srdeční selhání [21]. 

Dia gnóza se stanoví dle Rongiolet-
tiho [21] na základě vyšetření následují-
cích parametrů:

Skleromyxedém 

Skleromyxedém (scleromyxedema) je 
vzácná systémová mucinóza charakteri-
zovaná generalizovaným výsevem vos-
kových drobných papul v  terénu tuhé 
indurované kůže a podkoží, která je ob-
vykle asociovaná s  monoklonální ga-
mapatií. Pro chorobu je charakteristický 
vznik depozit mucinu v  pojivové tkáni 
a proliferace fi broblastů. Nemoc vytváří 
v kůži ložiska, která jsou tuhá, voskového 
vzhledu, s  papulami velkými 2– 3 mm 
v průměru. Postihuje především oblast 
hlavy a krku, horní část trupu, předloktí 
a  stehna. Na čele bývá přítomno po-
délné rýhování, což podmiňuje vzhled 
typu facies leontina. Ztuhnutí kůže způ-
sobuje omezení hybnosti v postižených 
oblastech. V  případech skleromyxe-
dému je monoklonální gamapatie nalé-
zána ve > 80 % případů, obvykle IgG-, 
ostatní typy M-Ig jsou vzácnější. Koncen-
trace monoklonálního gamaglobulinu 
bývá ve většině případů nižší než 10 g/ l. 
Maligní gamapatie jsou mezi pacienty se 
skleromyxedémem podstatně vzácnější, 
objevují se v 10 % případů skleromyxe-
dému. Zcela výjimečné jsou popisy pří-
padů této mucinózy provázející jiné ma-
ligní choroby a mizící po jejich vyléčení. 

Předpokládá se, že produkty klonál-
ních plazmocytů stimulují proliferaci fi b-
roblastů a  tvorbu mucinu v nich. V ex-
perimentální studii bylo prokázáno, že 
sérum pacienta (ale nikoliv purifiko-
vaný M-Ig) stimulovalo proliferaci fib-
roblastů. Důkazem, že etiopatoge-
netickou příčinou je monoklonální 
gamapatie, jsou četné popisy případů, 
u nichž kompletní potlačení tvorby M-Ig 
(dosažení kompletní hematologické re-
mise) bylo spojeno s vymizením projevů 
skleromyxedému [21– 25].

Mucinóza nepoškozuje jen kůži, ale 
objevují se i další příznaky této v pod-
statě systémové nemoci v následujícím 
pořadí:
• poškození nervového systému;
• poškození pohybového aparátu;
•  poškození kardiovaskulárního 

systému;
• poškození trávicího traktu, plic a ledvin.

Nervový systém je poškozen asi ve 
30  % případů. Skleromyxedém může 
způsobit senzorickou či motorickou 

Tab. 3. Kritéria POEMS syndromu dle publikace Angely Dispenzieri z roku 2023 [10]. 

obligatorní hlavní kritéria
(obě musí být splněna)

• polyneuropatie (typicky demyelinizační)
•  monoklonální plazmocelulární proliferace (většinou 

typu λ)

fakultativní hlavní kritéria
(z nich alespoň jedno 
splněno)

• Castlemanova choroba
• sklerotická kostní ložiska
•  zvýšená hladina VEGF, toto vyšetřen není u nás ale 

dostupné

malá kritéria 
(alespoň jedno splněno)

•  organomegalie (splenomegalie, hepatomegalie, 
nebo lymfadenopatie)

•  zvýšený extravaskulární objem (edémy, pleurální vý-
potek nebo ascites)

•  endokrinopatie (nadledvinka, štítnice, hypofýza, go-
nadální, paratyreoidní, pankreatická)

•  kožní změny (hyperpigmentace, hypertrichóza, glome-
ruloidní hemangiomy, pletora, akrocyanóza, bílé nehty) 

•  edém papily očního nervu 
•  trombocytóza/polycytemie

další symptomy •  úbytek hmotnosti, noční pocení, plicní hypertenze 
nebo restriktivní plicní změny, trombotická diatéza, 
průjmy, snížená koncentrace vitaminu B12

Diagnóza POEMS syndromu je potvrzena, když jsou splněna obě obligatorní krité-
ria, jedno ze tří dalších hlavních kritérií a jedno ze šesti dalších malých kritérií.
Existuje také varianta POEMS syndromu spojená s Castlemanovou chorobou bez 
klonální plazmocelulární proliferace, kterou nutno zmiňovat odděleně. 
Vzhledem k vysoké četnosti diabetu mellitu a tyreopatií přítomnost jejich izolované 
poruchy není možné brát jako naplněné malé kritérium.

POEMS – polyneuropatie, organomegalie, endokrinopatie, monoklonální gamapa-
tie, kožní změny, VEGF – vaskulární endoteliální růstový faktor
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Obr. 3. Skleromyxedém. (A) Výskyt u pacientky s IgG-κ myelomem, který byl spojen s dalšími komplikacemi, mimo jiné byla přítomna 
i primární plicní hypertenze. Ložiska papulárních erupcí. (B) Skleromyxedém našich pacientů s monoklonální gamapatií. Papilární změny 
na kůži krku, zesílená kůže na čele a hluboké vrásky a mramorovaná kůže na paži v okolí axily. 

A

B
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v séru pacienta jsou nezvýšené koncent-
race triglyceridů a cholesterolu. 

Kožní plošné normolipemické xan-
tomy je třeba odlišit od xantogranu-
lomu, který tvoří granulomy a  mívá 
tmavší zabarvení [27,28]. 

Na obr. 5 je náš pacient s kožní normo-
lipemickou xantomatózou. 

Nekrobio tický xantogranulom 

Nekrobio tický xantogranulom je one-
mocnění projevující se nažloutlými gra-
nulomy, které nejčastěji postihují víčka, 
mohou se ale vyskytnout kdekoliv v těle. 
Je vázáno na přítomnost M-Ig. Odborná 
literatura rozlišuje juvenilní xantogra-
nulom, xantogranulom a nekrobio tický 
xantogranulom. Považujeme za nutné 
ozřejmit rozdíl mezi těmito klinickými 
jednotkami.

Pátá WHO klasifi kace krevních chorob 
uvádí v podkapitole Histiocytární a mak-
rofágové neoplazie dominující jednotku 
juvenilní xantogranulom s typickou for-
mou četných kožních papul a  nodulů. 
Tyto juvenilní xantogranulomy se vy-
skytují u dětí, v dospělosti se výjimečně 

víčkách, nazývá se xantelasma (periorbi-
tální plošný xantom), případně pacient 
může mít i  více těchto ložisek na víč-
kách –  vícečetná xantelasmata.

Plošné xantomy se mohou také vy-
skytnout bez jakékoliv vazby na zvýšené 
hodnoty tuků v krvi. Ty se pak nazývají 
diff use normolipemic plane xanthoma 
a  jsou obvykle asociované s  monoklo-
nální gamapatií. 

Při tomto typu onemocnění se for-
mují plošné xantomy hlavy, krku, trupu, 
ramen či končetin. Kožní plaky žlutoo-
ranžové barvy (normolipemická xan-
tomatóza) byly popsány u  pacientů 
s  myelomem nebo s  MGUS, ale také 
u pacientů s lymfomy, a dokonce i u Cas-
tlemanovy choroby. Patofyziologicky 
zde jde o intracelulární akumulaci imu-
nitních komplexů složených z  M-Ig 
a z lipoproteinů.

Morfologicky je pro normolipemic-
kou xantomatózu charakteristická intra-
celulární akumulace tukového materiálu 
v makrofázích, které se hromadí v kůži 
v okolí vaziva šlach a tvoří ložiska pěni-
tých buněk neboli foamy cells, přičemž 

to vzácné onemocnění s excesivní tvor-
bou mucinu, jak výše uvedeno, ale také 
se sklerotickými změnami. Při histologic-
kém vyšetření se proces liší od skleromy-
xedému, u kterého dochází ke zvýšené 
proliferaci fi broblastů. U skleredému se 
pod intaktní epidermis nachází ztluš-
tělá dermis s rozšířenými prostory mezi 
kolagenními svazky, ve kterých je ulo-
žen mucin. K proliferaci fi broblastů ne-
dochází. Skleredém nejčastěji posti-
huje trup a  ramena. Zmnožení mucinu 
však nepostihuje pouze kůži, ale i další 
orgány a  tkáně, takže pacienti mají 
další závažné projevy podobně jako 
u skleromyxedému. 

U skleredému připadají v  úvahu tři 
možné etiologie:
• Souvislost s monoklonální gamapatií. 

Typicky jsou postiženi muži středního 
věku života. Tento typ je předmětem 
našeho popisu. Ústup této kožní pa-
tologie při potlačení tvorby M-Ig opět 
mluví pro souvislost s  monoklonální 
gamapatií, podobně jako v případech 
skleromyxedému [24– 26].

• Skleredém se může vyskytnout u pa-
cientů s diabetem mellitem a metabo-
lickým syndromem. Tito pacienty mí-
vají obvykle adipositas per magna. 

• Skleredém jako následek infekce, ob-
vykle streptokokové. Tento typ ob-
vykle samovolně brzy odezní. Tato 
reakce je popisována u dětí a mladých 
žen.

Na našem pracovišti jsme se skleredé-
mem setkali u  nemocných se sympto-
matickým mnohočetným myelomem. 
Dosažení kompletní remise mnohočet-
ného myelomu vedlo k  vymizení kož-
ních projevů skleredému (obr. 4).

Normolipemická xantomatóza

Xantomatóza je porucha s  charakteris-
tickým vznikem žlutých tukových depo-
zit v  podkoží. Tato depozita se mohou 
objevit v  různých částech těla, na víč-
kách, v okolí kloubů a šlach, ve vnitřních 
orgánech. Jsou tvořena makrofágy obsa-
hujícími velké inkluze lipidů. 

Plošné xantomy se mohou obje-
vit u  hyperlipidemických pacientů 
a  v  těchto případech zřejmě souvisejí 
s  hyperlipidemií. Pokud se ložisko tuk 
obsahujících makrofágů vyskytuje na 

Obr. 4. Skleredém indukovaný monoklonálním imunoglobulinem. Po dosažení kom-
pletní remise vymizel a znovu se vyskytl v době recidivy myelomu. Kůže pacienta byla tak 
tuhá, že nebylo možné vytvořit kožní řasu. Převzato z [24]. Publikace fotografi e se souhla-
sem pacienta.
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M-IgG- (u 117 pacientů, tedy v 50 % pří-
padů). Maligní gamapatie byla přítomna 
u 59 (25,1 % pacientů). Z této studie vze-
šla takzvaná Delfská kritéria nekrobio-
tického xantogranulomu, která jsou uve-
dena v tab. 4 [29]. V roce 2024 byla další 
studií tato kritéria verifi kována [30].

Nekrobio tický xantogranulom v cito-
vaných studiích, a  také ve všech popi-
sech případů, vykazuje výraznou aso-
ciaci s  monoklonální gamapatií a  při 
potlačení této gamapatie má tendenci 
regredovat. Předpokládanou etiopa-
togenetickou podstatou je akumulace 
imunitních komplexů (M-Ig  +  lipopro-
tein) v  infi ltrátech tvořených pěnitými 
buňkami (foamy cells) s  lokální zánět-
livou reakcí ve žlutooranžově zabarve-
ném ložisku.

Při histologickém vyšetření jsou na-
lézány makrofágy, které akumulují li-
pidy a vytvářejí typická ložiska pěnitých 
buněk. Dalším morfologickým zna-
kem je nekrobióza (kolagenolýza) v po-
psaných ložiscích. V ložiscích nekrobio-
tického xantogranulomu jsou nalézány 
mimo typické pěnité buňky také epi-
teloidní buňky, lymfocyty a Toutonovy 
buňky, odpovídající zánětlivé reakci. 
Tvorba imunokomplexů může vést k ak-
tivaci komplementu a k poklesu hladiny 
C4 složky komplementu [29,30]. 

Termín necrobio sis v  případě nekro-
bio tického xantogranulomu ozna-
čuje kolagenolýzu. Současná literatura 

potlačení M-Ig regreduje. Jiní autoři ve 
svých recentních publikacích zařazují 
nekrobio gický xantogranulom do sku-
piny vzácných non-Langerhans cell his-
tiocytoses. To je skupinové označení 
použité ve starší klasifi kaci histiocytár-
ních chorob vytvořené odbornou spo-
lečností Histiocyte Society. Klasifikace 
Histiocyte Society (na rozdíl od WHO kla-
sifi kace) zahrnuje jak reaktivní histiocy-
tózy, tak histiocytózy maligní. 

V recentní literatuře je několik větších 
klinických studií, které se této jednotce 
věnovaly.

Studie z  roku 2020  analyzovala 
235 pacientů. U 193 případů (82,1 %) byl 
přítomný M-Ig. Nejčastěji byl zastoupen 

objevuje lokalizovaný xantogranulom 
anebo generalizované onemocnění 
s xantogranulovými ložisky, které se na-
zývá Erdheimova-Chesterova choroba. 
Tyto choroby jsou považovány WHO kla-
sifi kací za klonální onemocnění s diver-
gentním bio logickým chováním.

Mimoto lékařská literatura popisuje 
jednotku s  názvem nekrobio tický xan-
togranulom, která není zmíněna v  po-
slední verzi WHO klasifikace krevních 
chorob. 

Nekrobio tický xantogranulom má 
mírně odlišný histologický obraz od kla-
sického xantogranulomu. Někteří au-
toři jej považují za reaktivní proces vy-
volaný určitým typem M-Ig, protože po 

Obr. 5. Normolipemická xantomatóza kůže u pacienta s MGUS typu IgG. Později se objevil u tohoto pacienta i makrobiotický 
xantogranulom.
MGUS – monoklonální gamapatie nejistého významu

Tab. 4. Delfská diagnostická kritéria nekrobiotického xantogranulomu zveřejněná 

v roce 2020 a verifi kovaná v roce 2024 [29,30].

Velká diagnostická kritéria nekrobiotického xantogranulomu

•  kožní či podkožní ložiska mající formu papul, plaků, nebo nodulů, velmi často se 
žlutou či oranžovou barvou;

•  histopatologické znaky odpovídající palisádovým xantogranulomům, s lymfoplaz-
mocytárními infi ltráty a zónami nekrobiózy. Variabilním znakem jsou cholesterolová 
depozita a/nebo obrovské (Toutony) buňky.

Malá diagnostická kritéria nekrobiotického xantogranulomu

•  přítomnost monoklonálního imunoglobulinu, obvykle IgG-κ, plazmocelulární dys-
krazie anebo jiná asociovaná lymfoproliferativní choroba;

periorbitální distribuce kožních ložisek.

Pro naplnění diagnózy je zapotřebí obou velkých kritérií a alespoň jednoho malého 
kritéria, pokud jsou ale vyloučení jiné příčiny, jako je cítí těleso, anebo infekce.



20

KOŽNÍ NEMOCI ZPŮSOBENÉ MONOKLONÁLNÍM IMUNOGLOBULINEM A/ NEBO VOLNÝMI LEHKÝMI ŘETĚZCI

Klin Onkol 2026; 39(1): 10– 30

Obr. 6. Xantogranulom. (A) Nekrobiotický xantogranulom (tj. xantogranulom a přítomnost M-Ig) víček u pacientky s MGUS typu IgM. 
(B) Orbitální nekrobiotický xantogranulom, infi ltrující také svaly orbity, bez další diseminace. (C) PET/CT mozku z pacientky s xantogranu-
lomem: transverzální (neboli axiální) řezy PET(v barevné škále Spectrum), PET/CT a CT. Patrná je infi ltrovaná oblast pravého očního víčka 
(šíře víčka cca 10 mm) s relativně vysokou akumulací FDG (SUVmax 4,87). Méně nápadně i vlevo.
FDG – fl uorodeoxyglukóza, MGUS – monoklonální gamapatie nejistého významu, M-Ig – monoklonální imunoglobulin, SUVmax – maxi-
mální standardizovaná hodnota utilizace

A

B
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obr.  6, xantogranulomy mimo obličej 
pak obr. 7.

Syndrom Schnitzlerové

Syndrom Schnitzlerové je vzácné multi-
systémové onemocnění středního věku, 
které způsobuje chronické či opakované 
výsevy kopřivky, periodické subfebrilie 
či febrilie, bolesti kostí a někdy i kloubů 
a  patologickou únavu. Onemocnění je 
spjato s  dysregulací cytokinů (nadpro-
dukce interleukinu-1), a proto je řazeno 
také mezi autoinfl amatorní choroby. Ob-
ligátní přítomnost M-Ig jej ale také za-
čleňuje mezi monoklonální gamapa-

může být lokalizován kdekoliv v  těle. 
U  jednoho pacienta jsme léčili obtěžu-
jící ložiska xantogranulomu v  podkoží 
lýtek, která komprimovala žilní systém, 
ale i  pacienta, který měl ložisko xan-
togranulomu v  játrech, které po dosa-
žení kompletní remise myelomu totálně 
vymizelo. 

Nekrobio tický xantogranulom může 
ustoupit, pokud se podaří potlačit 
tvorbu vyvolávajícího M-Ig. Druhá alter-
nativa léčby je podávání IVIG v  imuno-
modulačních dávkách  [29– 35]. Xanto-
granulomy asociované s monoklonální 
gamapatií v  oblasti víček zobrazuje 

doporučuje tento termín používat pouze 
v  souvislosti s  jednotkami, které tento 
termín mají v názvu: necrobio tic xantho-
granuloma a necrobio sis lipoidica, pro-
tože zde je to historicky dáno. V  jiných 
případech je doporučeno místo termínu 
necrobio sis použít více výstižný popis 
probíhajícího procesu [31]. 

Nekrobio tický xantogranulom bývá 
často lokalizován periorbitálně, ale 
může postihovat i  nitro orbity. Pokud 
je přítomný na víčkách, způsobuje 
proptózu, blefaroptózu, skleritidu, zvět-
šení slzných žlázek a  omezuje pohyb 
očí. Nekrobio tický xantogranulom ale 

Obr. 7. Nekrobiotický xantogranulom. (A) Ložiska v podkoží pacienta s mnohočetným myelomem. Někdy může prosvítat žlutavé zabar-
vení, jak je vidět vpravo. (B) Zobrazení nekrobiotického xantogranulomu, barevný obraz vlevo ukazuje stav před léčbou,  obraz vpravo 
pak vývoj u pacienta léčeného daratumumabem, revlimidem a dexametazonem a imunomodulačními dávkami nitrožilních imunoglo-
bulinů. Redukce akumulace při léčbě signalizuje léčebnou odpověď. 

A

B
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jsme popsali pacienta s TEMPI syndro-
mem při Waldenströmově makroglo-
bulinemii. Pacienti s  touto dia gnózou 
obvykle dlouze unikají rozpoznání dia-
gnózy a jsou vedeni jako sekundární po-
lyglobulie. Pro časnou dia gnostiku je 
nutné u každé erytrocytózy s normální či 
zvýšenou hodnotou erytropoetinu vyše-
třit M-Ig a při jeho prokázání zaměřit di-
ferenciální dia gnostiku na tuto chorobu.

Stejně tak nově se objevující telean-
giektazie na kůži pacienta by měly vést 
k vyšetření M-Ig. Při průkazu monoklo-
nální gamapatie u osoby s polyglobulií 
anebo s nově vznikajícími teleangiekta-
ziemi je nutno diferenciálně dia gnostiky 
vyšetřit možnost POEMS anebo TEMPI 
syndromu. Obě tyto jednotky způsobují 
polyglobulii, ale také kožní projevy typu 
teleangiektazií a hemangiomů.

Typické projevy ilustrují obrazy na-
šeho prvního pacienta s  touto choro-
bou (obr. 9) a podrobnosti o této nemoci 
uvádí citovaná literatura. Pro dia gnostiku 
byla přijata kritéria viz tab. 6. Dle litera-
tury vede eliminace M-Ig i  k  eliminaci 
těchto projevů [41,42]. 

poznal a včas začal s cílenou léčbou to-
hoto onemocnění [36– 40]. 

Léčbou volby je preparát anakinra 
nebo jiné léky blokující interleukin-1. 
Léčba potlačující monoklonální gama-
patie se používá až při transformaci 
MGCS do maligní choroby, obvykle při 
transformaci nemaligní IgM gamapatie 
do Waldenströmovy makroglobuline-
mie. Kožní projevy u pacientů se syndro-
mem Schnitzlerové ilustruje obr. 8.

TEMPI syndrom 

TEMPI syndrom je vzácné multisysté-
mové onemocnění s  kožními projevy. 
Název nemoci je akronym vytvořený 
z typických symptomů této nemoci: te-
leangiektazie, erytrocytóza se zvýšenou 
hladinou erytropoetinu, monoklonální 
gamapatie, perinefritické kolekce teku-
tiny a  intrapulmonální arteriovenózní 
spojky (shunty). Obligátní přítomnost 
M-Ig jej řadí do skupiny MGCS. 

TEMPI syndrom je nejčastěji asocio-
ván s  monoklonální gamapatií typu 
IgG-, jsou ale popsány případy asocio-
vané s typem IgA a na našem pracovišti 

tie. Syndrom Schnitzlerové je asociován 
ve většině případů s M-Ig typu IgM, vý-
jimečně byl asociován s  jiným typem 
M-Ig. Na etiopatogenezi se podílí autoin-
fl amatorní mechanizmy s  nadprodukcí 
cytokinů. Pokud léčba monoklonální ga-
mapatie dosáhne parciální remise, tak se 
zmenší dávky anakinry (antagonisty re-
ceptoru interleukinu-1) nutné k  potla-
čení projevů nemoci. To dokazuje sou-
vislost s  monoklonální gamapatií, více 
informací o etiopatogenezi této nemoci 
však nemáme.

Kožním projevem syndromu Schni-
tzlerové jsou ataky kopřivky. Její výsev je 
spojen s dalšími projevy, které tvoří krité-
ria této jednotky, jak uvádí tab. 5 [36,37].

Na možnost syndromu Schnitzlerové 
je vhodné vzpomenout si u  každého 
člověka s chronicky recidivující urtikarií 
a s projevy systémové zánětlivé reakce. 
Pacienti s tímto syndromem jsou léčeni 
obvykle hematology, protože monoklo-
nální gamapatie typu IgM se u nich často 
transformuje ve Waldenströmovu mak-
roglobulinemii, takže je na ošetřujícím 
hematologovi, aby tento vývoj včas roz-

Tab. 5. Kritéria syndromu Schnitzlerové [27,28,36,37]. 

Štrasburská kritéria syndromu Schnitzlerové z roku 2013 Lipskerova kritéria syndromu Schnitzlerové z roku 2001

Velká (obligátní) kritéria) Dvě zásadní kritéria, bez jejich naplnění nelze dg syn-

drom Schnitzlerové stanovit:

chronický urtikariální raš urtikariální raš 

monoklonální IgM nebo IgG monoklonální imunoglobulin typu IgM

Malá kritéria

Pro stanovení diagnózy musí být naplněna 

ještě dvě z následujících kritérií:

recidivující horečka nejasného původu 38° C a vyšší horečka

objektivní známky abnormální remodelace kostí (při zobrazení 
scintigrafi í skeletu, nebo metodou celotělového MR skeletu, 
příp. CT skeletu), s bolestí kostí nebo bez ní 

artralgie nebo artritida
bolesti kostí

neutrofi lní dermální infi ltrace při biopsii kůže palpačně zřetelná lymfadenopatie

leukocytóza a/nebo zvýšený CRP hepatomegalie či splenomegalie

Pro stanovení jednoznačné diagnózy je třeba dvou velkých (obli-
gátních) kritérií a nejméně dvou dalších malých kritérií, pokud je 
monoklonální imunoglobulin typu IgM, nebo tří malých kritérií, 
pokud je monoklonální imunoglobulin jiného typu než IgM.

zvýšená hodnota sedimentace 
leukocytóza
abnormální nález při vyšetření kostní morfologie

Pro stanovení pravděpodobné diagnózy je třeba dvou obligát-
ních kritérií a jednoho malého kritéria, pokud je přítomná mono-
klonální IgM, nebo dvou malých kritérií, pokud je přítomný mo-
noklonální IgG.

Pro stanovení diagnózy bylo zapotřebí přítomnosti urtikarie 
a monoklonálního imunoglobulinu typu IgM, a dále dvou dal-
ších z výše uvedených příznaků.
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Kryoglobulinemie

Kryoglobulinemie je termín pro přítom-
nost bílkovin, které kryoprecipitují v cév-
ním řečišti při poklesu teploty pod fyzio-
logické rozmezí. Kryoglobulinemie se 
klasifi kuje dle komponenty, která pre-
cipituje. Klinické příznaky závisí na tep-
lotě, při níž kryoprotein gelifi kuje.

Kryoglobulin I. typu je tvořen M-IgM 
nebo jiným typem M-Ig, který samo-
statně precipituje při ochlazení, aniž by 
se specifi cky vázal na jiné bílkoviny. Po-
rucha prokrvení tkání na podkladě kryo-
globulinu může vést i  k  trvalému po-
škození, nejtěžšími projevy jsou kožní 
ulcerace a nekrózy a případně poškození 
ledvin. 

Kryoglobulin II. typu je definován 
jako M-Ig, který se v chladu váže na Fc-
-fragmenty polyklonálních imunoglo-
bulinů jiných tříd. Typicky je to M-IgM, 
který se váže na Fc-fragmenty poly-
klonálních imunoglobulinů typu IgG. 
M-IgM má v  tomto případě charakter 
revmatoidního faktoru. Tato nemoc je 
nazývána smíšená kryoglobulinemie 
(mixed cryoglobulinaemia). Kryoglo-
bulinemie II. typu je imunokomplexová 
choroba, a proto má podstatně pestřejší 

doba AESOP syndromu se označuje jako 
morphea-like variant. Typickými loka-
lizacemi je kůže nad sternem, klaviku-
lou, na bocích a  v  oblasti hypochond-
ria. Většina pacientů má také zvětšené 
regionální uzliny. Histopatologické vy-
šetření kožního ložiska prokáže proli-
feraci kapilár, smíšenou dermální in-
fi ltraci a  mucinová depozita. Asi 40  % 
pacientů s EASOP syndromem při poz-
dějším přešetřování splní kritéria POEMS 
syndromu, pokud nejsou včas a  inten-
zivně léčeni [43– 45]. Kritéria AESOP syn-
dromu uvádí tab. 7 a kožní projevy ilu-
struje obr. 10.

Pokud je stanovena dia gnóza AESOP 
syndromu, je nutné další šetření jako 
u  každého solitárního plazmocytomu. 
V  případě potvrzení solitárního plaz-
mocytomu a  vyloučení mnohočet-
ného myelomu je základem léčby ku-
rativní radioterapie cílená na ložisko 
plazmocytomu. 

AESOP syndrom je často provázen zá-
važnou neuropatií, první popis se datuje 
z roku 1938 a další popisy se začaly ob-
jevovat zpočátku v neurologické litera-
tuře, protože přidruženým problémem 
byla neuropatie.

AESOP syndrom

AESOP syndrom je vzácné onemocnění 
charakteristické lividními či erytema-
tózními kožními plochami nad ložiskem 
kostního plazmocytomu. Název nemoci 
je opět akronym vytvořený z  počáteč-
ních písmen typických symptomů ne-
moci: adenopathy and extensive skin 
patch overlying a plasmacytoma. Přelo-
ženo: adenopatie (obvykle regionální) 
s větší kožní erytémovou morfou nad lo-
žiskem kostního plazmocytomu. AESOP 
syndrom je velmi vzácnou klinickou jed-
notkou, která byla akceptována do 5. vy-
dání WHO klasifi kace maligních krevních 
chorob. AESOP je dobře rozpoznatelným 
kožním syndromem, je charakterizován 
pomalu expandujícím kožním ložiskem, 
pod nímž se v  hloubi ukrývá solitární 
kostní plazmocytom. 

Předpokládá se, že kožní změny sou-
visejí s lokální nadprodukcí VEGF solitár-
ním plazmocytomem.

Patologické kožní ložisko má rudou 
barvu, je hladké a  pod kůží prosvítají 
zmnožené cévy. To je považováno za kla-
sickou variantu. Alternativou mohou být 
indurované červenohnědé plaky vypa-
dající jako pomerančová kůže. Tato po-

Obr. 8. Syndrom Schnitzlerové. Atakovitě recidivující chronická kopřivka, monoklonální imunoglobulin, artralgie, osteosklerotické 
změny (nejcitlivěji je zobrazí NaF-PET/CT vyšetření, viz vpravo dole), zvýšené laboratorní markery zánětu.
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Obr. 9. TEMPI syndrom. Teleangiektazie na kůži, ale mohou postihnout další tkáně a orgány, erytrocytóza se zvýšenou hodnotou ery-
tropoetinu, monoklonální gamapatie, perinefritická kolekce tekutiny, intrapulmonální shunty (nejlépe dokumentovatelné kontrastní 
echokardiografi í).

Tab. 6. Kritéria TEMPI syndromu, které v roce 2020 zveřejnil David Sykes [41].

Velká kritéria a časná kritéria (obligátní)

teleangiektázie (na kůže viditelné) ale mohou být 
i v orgánech

erytrocytóza a zvýšená plazmatická koncentrace 
erytropoetinu

monoklonální gamapatie

TEMPI – teleangiektázie, erytrocytóza, monoklonální gamapatie, perinefritická kolekce tekutiny, intrapulmonální arteriove-
nózní spojka

Malá kritéria a pozdní kritéria (fakultativní)

perinefritická kolekce tekutiny

intrapulmonální arteriovenózní zkraty (nejlépe prokazatelné metodou 
kontrastní echokardiografi e)

Další znaky

žilní trombózy, serózní výpotky, komplikace z teleangiektázií mimo kůži
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nemie jsou artralgie a kožní purpura, po-
dobně jako u II. typu kryoglobulinemie. 
Kryoglobulinemie II. typu stejně jako 
kryoglobulinemie III. typu vytváří kryo-
precipitáty, které jsou směsí imunoglo-
bulinů IgG a IgM. Proto se oběma typům 
říká také smíšená kryoglobulinemie. Po-
drobnosti o analýze kryoglobulinu uvádí 
Kušnierová  [46]. Projevy kryoglobuli-
nemie shrnuje tab.  8. Pestrost projevů 
smíšené kryoglobulinemie zdůrazňuje 
schéma 2.

Několik projevů kryoglobulinemie 
u našich pacientů ilustruje obr. 11. Akutní 
léčbou, zvláště u kryoglobulinemie typu 
IgM, je plazmaferéza. Hlavní kauzální 
léčbou je pak potlačení buněčné popu-
lace, která kryoglobulin produkuje [54]. 

Cutis laxa 

Termínem cutis laxa se označují vrozená 
či získaná onemocnění, která se projevují 
lokální či generalizovanou ztrátou elasti-
city kůže, takže ta začne být povislá a vy-
tváří řasy. Nemoc způsobuje lokální či 
generalizovanou degradaci elastických 
vláken. Upřednostníme latinský termín, 
český ekvivalent „volná kůže“ jsme v lite-
rární databázi medvik.cz nenašli.

V případech získané formy choroby 
zvané cutis laxa tvoří monoklonální ga-
mapatie 27 %. Cutis laxa je popsána jak 
v  souvislosti s  mnohočetným myelo-
mem, tak v souvislosti s dalšími mono-
klonálními gamapatiemi, včetně nemoci 
zvané choroba z ukládání lehkých a těž-
kých řetězců (heavy and light-chain de-
position dis eases). Zahraniční literatura 
popisuje jednotlivé případy i malé série 
pacientů se získanou formou cutis laxa. 
V domácí literatuře není zatím popis pří-
padu cutis laxa, který by souvisel s mo-

Kryoglobulin III. typu (synonymem 
je polyklonální kryoglobulin) je tvořen 
pouze polyklonálními imunoglobuliny 
s tepelnou charakteristikou kryoglobu-
linů. Kryoglobulinemie III. typu je pozo-
rována nejčastěji v souvislosti s hepatiti-
dou C, která vyvolává lymfoproliferativní 
odpověď. Hepatitida C se může trans-
formovat do maligní lymfoproliferace, 
frekvence přechodu dosahuje až 10 %. 
Typické projevy této formy kryoglobuli-

projevy než kryoglobulinemie I.  typu. 
Ke kožním projevům kryoglobulinemie 
II. typu patří livedo retikularis. Pacienti 
mohou mít hyperpigmentace na dol-
ních končetinách jako následky opako-
vané purpury. Tyto hyperpigmentace 
mohou tvořit i  hmatná kožní zduření. 
Taktéž ulcerující ložiska na kůži patří 
k možným projevům. Všechny tyto pro-
jevy jsou důsledkem imunokomplexové 
vaskulitidy [46– 53]. 

Tab. 7. Kritéria AESOP syndromu [43–45]. 

Makroskopické a mikroskopické vyšetření kožního ložiska

• charakteristický makroskopický vzhled kožního ložiska

•  histologický průkaz typických kožních změn, k nimž patří dilatované kapiláry, dermální depozita mucinu a mírná zánětlivá infi ltrace 

Zobrazovací a histologické vyšetření kostního ložiska

• průkaz solitárního plazmocytomu v kosti

Stanovení diagnózy vyžaduje naplnění všech kritérií.

AESOP – adenopathy and extensive skin patch overlying a plasmacytoma

Obr. 10. Pomalu se zvětšující hnědavý zvlněný plak barvy pomerančové slupky (peau 

d’orange) lokalizovaný nad plazmocytomem  v žebru [45]. Nemoc  diagnostikoval a léčil 
prof. Dr. Dan Lipsker ve Štrasburku. Autor popsal více podobných případů v odborné lite-
ratuře a pro časopis Klinická onkologie poskytl zatím nepublikovanou fotografi i kožního 
erytému u pacienta se AESOP syndromem.
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Tab. 8. Typy kryoglobulinů a jejich charakteristika.      

Typ Frekvence* 

(%)

Klonální 

původ

Třída Obvyklé 

koncentrace 

(g/l)

Hlavní klinické 

příznaky

Asociovaná onemocnění

I 10–25 mono-
klonální

nejč. IgM- κ, vzác-
něji IgM-λ, IgG, 

vzácně IgA nebo 
volné lehké 

řetězce

5–20 gangréna, 
akrocyanóza, 
Raynaudův 

syndrom

lymfoproliferativní onemocnění (MGUS, 
Waldenströmova makroglobulinemie, 

myelom aj.)

II 25–60 mono-
klonální 
+ poly-
klonální

monoklonální Ig 
(zpravidla IgM-κ, 
vzácně IgG) cho-
vající se jako au-
toprotilátka proti 
polyklon. IgG (vy-
kazuje tedy akti-
vitu revmatoid-

ního faktoru)

1–5 purpura, 
artralgie, poško-
zení jater, ledvin, 

neurologické 
příznaky

systémová autoimunitní onemocnění 
(Sjögrenův syndrom, SLE, RA),

lymfoproliferativní onemocnění (NHL),
solidní tumory,

nemoc chladových aglutininů, 
infekce: HCV, HBV, HIV, 

esenciální smíšená kryoglobulinemie 
(neznámá příčina)

III 25–60 poly-
klonální 

(nebo 
oligo-

klonální** 
+ poly-

klonální)

jedna nebo více 
tříd

< 1 purpura, artral-
gie, poškození 

jater

systémová autoimunitní onemocnění 
(SLE, RA),

gastrointestinální choroby
solidní tumory,

infekce: HBV, HCV, HIV, EBV, CMV aj,
esenciální smíšená kryoglobulinemie 

(neznámá příčina)

* Frekvence jednotlivých typů kryoglobulinů se může značně lišit podle toho, od jakých pacientů jsou do laboratoře posílány vzorky 
(hematoonkologičtí pacienti mají převážně typ I, revmatologičtí pacienti a pacienti z infekčních ambulancí/klinik převážně typy II 
a III).
** Pokud je termín „oligoklonální“ použit ve smyslu „dva a více různých monoklonálních imunoglobulinů“, vyčleňuje se někdy kryo-
globulin takového složení do podkategorie IIB.

CMV – cytomegalovirus, EBV – virus Epsteina-Barrové, HBV – virus hepatitidy B, HCV – virus hepatitidy C, HIV – virus získané lidské 
imunodefi cience, MGUS – monoklonální gamapatie nejistého významu, NHL – non-hodgkinský lymfom, SLE – systémový lupus ery-
thematosus, RA – revmatoidní artritida 

Schéma 2. Projevy smíšené makroglobulinemie.

EMG – elektromyografi e, MGCS – monoklonální gamapatie klinického významu, MW – Waldenströmova makroglobulinemie

Spektrum příznaků

Kožní: purpura, livedo retikularis, akrocyanóza, chladová urtika, 
distální ischemie, kožní ulcerace, a kožní nekrózy
Neurologické: periferní neuropatie
Ledvinné: glomerulonefritida, nefrotický syndrom
Hyperviskozita: krvácení, porucha zraku, bolesti hlavy, ischemie CNS
Muskuloskeletální: myalgie, artralgie, artritida
Velmi vzácné: gastrointestinální, plicní

Kryoglobulinemie typu IgM (II. typu)

(může provázet jak MW, tak i MGCS typu IgM) 

Vyšetření: vyšetření kryoglobulinu, typ 
kryoglobulinu 1–3, vyš. monoklonálních imunoglo-

bulinů, neurologické vyš. včetně EMG, 
screening autoimunit, biopsie,  vyšetření

Akutní léčba

terapeutická plazmaferéza
Systémová léčba

antiCD20 protilátka + kortikoid u mladých s MGCD
antiCD20 protilátky + kortikoid + bendamustin 

a jiné postupy používané u MW

Léčba
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Obr. 11. Kryoglobulinemie. (A,B). Nekróza v oblasti paty (A) a prstů (B), které vznikly po prochlazení o osoby s kryogobulinemií. (C) Nohy 
pacientky se změnami typu livedo retikularis při prokázané kryoglobulinemii typu IgM. Mapovité změny zabarvení kůže. Míra infi ltrace 
kostní dřeně odpovídala MGUS typu IgM, nikoliv Waldenströmově makroglobulinemii. (D) Defekty na bércích, které se po potlačení 
tvorby kryoglobulinu léčbou vyhojily.  Změny jsou způsobené vaskulitidou při kryoglobulinemii. (E) Zánět ušního lalůčku na podkladě 
kryoglobulinemické vaskulitidy, který vznikl po prochlazení pacienta s IgM gamapatií.
MGUS – monoklonální gamapatie nejistého významu

A

C

D

B

E
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phigu. Recidiva pemphigu související 
s  recidivou myelomu jasně potvrzuje
souvislost. 

Ve světové medicínské literatuře jsou 
popsány četné případy, kdy touto au-
toprotilátkou byl M-IgA. Léčba, která 
úspěšně potlačila tvorbu M-IgA, zastavila 
také tvorbu nových puchýřků a pustul. 
Pro stanovení dia gnózy je přínosný mor-
fologický průkaz imunoglobulinových 
IgA depozit intercelulárně v  epidermis 
s průkazem toho samého typu imuno-
globulinu (příp. toho samého izotypu 
M-Ig a typu lehkého řetězce, jako má cir-
kulující M-Ig). Pemphigus je autoimu-
nitní onemocnění kůže způsobené au-
toprotilátkami a v ně kte rých případech 
mohou kůži poškozovat právě molekuly 
M-Ig, obvykle typu IgA [59– 62]. Bulózní 
kožní poškození, tzv. IgA pemphigus, 
zobrazuje obr. 12. 

buňkami (akantolýza). Autoprotilátky 
způsobující toto onemocnění jsou na-
mířeny proti strukturám mezibuněčných 
spojů v  epidermis. Ve vzácných přípa-
dech může být touto protilátkou poško-
zující kůži také M-Ig, tvořený benigní či 
maligní plazmocelulární populací. 

Setkali jsme se s pacientkou, které tr-
pěla pemphigem po mnoho let, zatímco 
byla v  naší ambulanci sledována pro 
monoklonální gamapatii nejistého vý-
znamu (MGUS) typu IgA. MGUS se u této 
pacientky postupně vyvíjel a  transfor-
moval do symptomatického mnohočet-
ného myelomu. Léčba myelomu u této 
pacientky dosáhla kompletní remise 
(úplné vymizení M-Ig, potvrzené nega-
tivní imunofi xační elektroforézou) a pře-
kvapivě vymizely morfy pemphigu. Po 
letech došlo k  recidivě myelomu, a  ta 
byla opět spojena s  recidivou pem-

noklonální gamapatií, zatímco heredi-
tární případy jsou popsány v  domácí 
pediatrické literatuře [55– 58]. 

Kožní změny s nižší 

pravděpodobností souvislosti 

s M-Ig

Ze skupiny kožních změn s nižší asociací 
s  monoklonální gamapatií uvedeme 
pouze zmínku o IgA pemphigu.

Subkorneální pustulózní dermatóza 

neboli IgA-pemphigus 

Pemphigus je skupina vzácných au-
toimunitních puchýřnatých chorob, 
u  kterých dochází k  tvorbě puchýřů 
(buly) jak na kůži, tak i  na sliznicích. 
Jméno nemoci je odvozeno z  řeckého 
slova pemphix, což znamená puchýř. Pu-
chýře vznikají v epidermis poškozením 
intraepidermální adheze, spojů mezi 

Obr. 12. Pemphigus u pacientky s IgA-myelomem.
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Závěr

Kožní změny mají velmi často vazbu na 
různá systémová onemocnění. V  textu 
jsou popsány jednotky etiopatogene-
ticky úzce svázané s monoklonální ga-
mapatií  [63]. Je důležité, aby dermato-
logové tyto jednotky znali a vždy u nich 
požádali o vyšetření M-Ig a FLC. Pokud 
prokáží přítomnost M-Ig a/ nebo patolo-
gické koncentrace či poměr FLC, pak je 
důležité, aby stav těchtp pacientů pro-
brali s hematology, kteří jim mohou po-
skytnout cílenou léčbu po schválení 
plátcem zdravotní péče.
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PŘEHLED

Změny hemostázy a další poruchy způsobené 

monoklonálním imunoglobulinem a/ nebo 

volnými lehkými řetězci

Changes in hemostasis and other disorders caused by monoclonal 
immunoglobulin and/ or free light chains

Adam Z.1, Řehák Z.2, Krejčí M.1, Boichuk I.1, Pour L.1

1 Interní hematologická a onkologická klinika LF MU a FN Brno
2 Oddělení nukleární medicíny, MOÚ Brno

Souhrn
Východiska: Monoklonální imunoglobulin a/ nebo volné lehké řetězce způsobují pestré kom-
plikace, které mohou postihnout snad všechny tkáně či orgány. Cíl: Monoklonální imunoglo-
bulin může zasáhnout do hemostázy a způsobit jak hyperkoagulaci, tak hemoragickou diatézu. 
U pacientů s nemaligní gamapatií a zatím neléčeným mnohočetným myelomem jsou častější 
komplikace trombotické než hemoragické. Monoklonální imunoglobulin může výjimečně mít 
i vlastnost autoprotilátky, a způsobovat tak různorodé poškození orgánů. Z těch častějších 
forem je to nemoc chladových aglutininů, neuropatie, různé formy poškození oka. V textu jsou 
pak zmiňovány i méně časté poruchy. Závěr: Všechny komplikace popsané v textu mohou být 
způsobeny monoklonálním imunoglobulinem, ale mohou mít i  jiné příčiny. Pokud se podaří 
prokázat etiopatogenetickou souvislost těchto problémů s monoklonálním imunoglobulinem, 
tak může cílená léčba potlačující jeho tvorbu vést k vymizení problému.

Klíčová slova
monoklonální gamapatie klinického významu –  MGCS – monoklonální imunoglobulin –  volné 
lehké řetězce

Summary
Background: Monoclonal immunoglobulin and/ or free light chains cause diverse complica-
tions that can aff ect almost all tissues or organs. Aim: Monoclonal immunoglobulin can inter-
fere with hemostasis and cause both hypercoagulation or hemorrhagic diathesis. In patients 
with non-malignant gammopathy and untreated multiple myeloma, thrombotic complications 
are more common than hemorrhagic complications. Exceptionally, monoclonal immunoglo-
bulin can also exhibit the properties of an autoantibody and cause diverse organ damage. 
Among the more common forms, there is cold agglutinin dis ease, neuropathy, and various 
forms of eye damage. In the text, less common disorders are also mentioned. Conclusion: All 
the complications described in the text may be caused by monoclonal immunoglobulin, but 
they can also have other causes. If it is possible to establish an etiopathogenetic connection of 
these problems with monoclonal immunoglobulin, then targeted treatment that suppresses its 
production may lead to the disappearance of the problem.

Key words
monoclonal gammopathy of clinical signifi cance –  MGCS –  monoclonal immunoglobulin –   free 
light chains
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Úvod

Tento text je pokračováním série článků, 
které popisují jednotlivé formy poško-
zení organizmu monoklonálním imu-
noglobulinem a/ nebo volnými lehkými 
řetězci. Multisystémovým chorobám 
způsobeným monoklonálním imuno-
globulinem a/ nebo volnými lehkými ře-
tězci, které (mimo jiné) poškozují led-
viny, byl věnován samostatný článek. 
Druhý článek se zaměřil na multisysté-
mové poruchy při monoklonálních ga-
mapatiích, které (mimo jiné) poškozují 
kůži.

Do tohoto třetího zařazujeme pato-
logické stavy, které vznikají interferencí 
monoklonálního imunoglobulinu s he-
mostázou, a  dále různé imunologicky 
mediované poruchy, s  nimiž může ale 
i nemusí souviset monoklonální imuno-
globulin. Zmiňujeme také možné poško-
zení oka. U každé jednotky uvádíme, zda 
je její etiologie jednoznačně způsobena 
gamapatií, nebo zda má popisovaná 
jednotka více možných vyvolávajících 
příčin. V  těchto třech článcích chceme 
stručnou formou upozornit na všechny 
vzácné nemoci řazené do skupiny mo-
noklonální gamapatie klinického vý-
znamu (monoclonal gammopathy of cli-
nical signifi cance –  MGCS).

Vliv monoklonálního 

imunoglobulinu a/ nebo volných 

lehkých řetězců na hemostázu

Monoklonální gamapatie může zasaho-
vat do procesu hemostázy a vychylovat 
rovnováhu jak trombotickým, tak he-
moragickým směrem. U pacientů s ne-
maligní gamapatií či zatím neléčeným 
mnohočetným myelomem je koagulace 
častěji vychylována směrem k trombo-
tické diatéze než k hemoragické. 

Tromboembolické komplikace 

u monoklonálních gamapatií

V roce 2023  Dimopoulos et al. vydali 
publikaci Monoclonal Gammopathy of 
Thrombotic Signifi cance, která shrnuje 
již dříve publikované epidemiologické 
studie, které prokázaly signifikantně 
vyšší riziko vzniku tromboembolických 
komplikací u pacientů nejen s mnoho-
četným myelomem, ale také s monoklo-
nální gamapatií nejistého významu (mo-
noclonal gammopathy of undetermined 

signifi cance –  MGUS). Autoři stručně shr-
nuli i v té době známé mechanizmy hy-
perkoagulačních stavů u  monoklonál-
ních gamapatií [1,2]. 

Zde uvedeme jen výsledky studie zve-
řejněné v  roce 2025. Sledováno bylo 
3 668 pacientů s MGUS. Při mediánu sle-
dování 3,7 roku zjistili 10,3 případů žil-
ních trombóz a 21 případů arteriálních 
trombóz v přepočtu na 1 000 osob. Ve 
skupině osob bez MGUS to bylo 6,0 žil-
ních a 13,8 arteriálních trombóz v pře-
počtu na 1 000 osob. Statisticky byl vý-
znamně vyšší jen počet žilních trombóz 
ve skupině v MGUS ve srovnání s kont-
rolní skupinou [3]. 

Monoklonální imunoglobulin ovliv-
ňuje koagulační kaskádu na více mís-
tech, často interferencí na úrovni sys-
tému aktivovaného proteinu C, což pak 
vyústí v trombotickou, případně i embo-
lickou komplikaci [4– 7].

Teprve nedávno rozpoznanou etiopa-
togenezí trombofi lních stavů u  gama-
patií je aktivita monoklonálního imuno-
globulinu namířená proti destičkovému 
faktoru 4 (platelet factor 4 – PF4). Proti-
látky proti tomuto faktoru hrají centrální 
roli v  patofyziologii trombóz a  trom-
bocytopenií u  heparinem indukované 
trombocytopenie a  vakcínou induko-
vané trombocytopenie. Popsány byly 
ovšem případy, kdy rekurentní trom-
bózy při současné trombocytopenii 
byly způsobeny aktivitou monoklonál-
ního imunoglobulinu proti PF4. Typické 
znaky této poruchy jsou opakované 
trombózy, perzistující trombocytope-
nie a pozitivita klasického testu na he-
parin indukovanou trombocytopenii. Na 
tuto spojitost autoři upozornili i v názvu 
článku –  Monoclonal gammopathy of 
thrombotic/ thrombocytopenic signifi-
cance –  v  němž poukazují na možnou 
vazbu mezi trombózou, trombocytope-
nií a monoklonální gamapatií [8– 10].

Tromboembolické komplikace se 
mohou manifestovat jako akutní plicní 
embolie anebo jako sukcesivní plicní 
embolizace způsobující pomalu narůs-
tající dušnost a vedoucí k plicní hyper-
tenzi. Obě tyto poruchy někdy bývají 
prvním příznakem mnohočetného my-
elomu. A  proto specialisté hemokoa-
gulačních ambulancí při vyšetřování 
příčiny trombotické diatézy vždy pro-

vádějí analýzu přítomnosti monoklo-
nálního imunoglobulinu a volných leh-
kých řetězců. A  někdy tak odhalí dříve 
nepoznaný MGUS anebo mnohočetný 
myelom [3– 7]. 

Krvácivé poruchy provázející 

monoklonální gamapatie

Krvácivé poruchy jsou u  osob s  nema-
ligní gamapatií či zatím neléčeným mno-
hočetným myelomem méně časté než 
poruchy trombotické. Vyjma krvácivých 
komplikací při získaném von Willebran-
dově syndromu může monoklonální 
imunoglobulin zasahovat do systému 
hemostázy na četných dalších místech 
a způsobovat hemoragickou diatézu. Je 
obtížné přesně pojmenovat a určit místo 
v koagulační kaskádě, kde nastala poru-
cha. A tak se mnohdy konstatuje, že je to 
hemoragická diatéza související s mono-
klonální gamapatií bez další specifi kace. 
Analýzy příčin krvácivých stavů vedly 
k rozpoznání následujících příčin:
• defi cit faktoru X, který je vychytáván 

amyloidovými hmotami; 
• defi cit faktoru V;
• dysfi brinogenemie;
•  získaná hemofi lie;
• získaná trombocytopatie [4,5,11– 14]. 

Proto je u pacientů s monoklonálními 
gamapatiemi vhodné anamnesticky zjiš-
ťovat případné předcházející známky 
hemoragické diatézy. V případě, že náš 
pacient s  mnohočetným myelomem či 
jinou gamapatií jde na operaci, má koa-
gulační část předoperačního vyšetření 
na starosti koagulační specialista, který 
obvykle volí rozsáhlejší spektrum vyšet-
ření než u  pacientů bez monoklonální 
gamapatie. Naopak při diferenciální dia-
gnostice hemoragické diatézy nejasné 
etiologie je vhodné vždy vyšetřit mo-
noklonální imunoglobulin a volné lehké 
řetězce [8– 14]. 

Získaný von Willebrandův syndrom

Von Willebrandův syndrom je hemo-
ragická porucha způsobovaná defici-
tem aktivity von Willebrandova faktoru 
(vWF). Podobně jako jiné koagulační po-
ruchy se dělí na vrozenou a  získanou. 
Vrozený deficit je genetickou abnor-
malitou. Získaný von Willebrandův syn-
drom může souviset s  různými dalšími 
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2020  Dia gnosis and treatment of au-
toimmune hemolytic anemia in adults: 
recommendations from the First Inter-
national Consensus Meeting [29] se musí 
odlišit primární nemoc chladových aglu-
tininů, u níž se v kostní dřeni nalézá jen 
menší klon B-lymfocytů, pro který bylo 
zvoleno označení primary CAD-associa-
ted lymphoproliferative disorder (LPD). 
Tento klon se může nepatrně odlišo-
vat od lymfoplazmocytárního lymfomu 
nebo od lymfomu marginální zóny, které 
taktéž mohou produkovat chladové pro-
tilátky. Pokud histologické vyšetření 
prokáže v kostní dřeni lymfoplazmocy-
tární lymfom nebo lymfom marginální 
zóny, tak mluvíme o nemoci chladových 
aglutininů provázející zjištěné maligní 
onemocnění [29]. 

Mutace MYD88  L265P je přítomna 
u všech případů lymfoplazmocytárního 
lymfomu, ale chybí u klonu CAD-associa-
ted LPD [29]. 

Hemolýzu lze zastavit podáním lé-
čebné protilátky proti C5 složce komple-
mentu neboli anti-C5  protilátky zvané 
ekulizumab. Tato protilátka má poten-
ciál rychle zastavit hemolýzu způsobe-
nou chladovými aglutininy. Pokud nejde 
o  kritický stav, tak se obvykle podává  
kombinace rituximabu, dexametazonu 
a bendamustinu s cílem potlačit tvorbu 
monoklonálního IgM, který má vlast-
nost chladového aglutininu, jak popsal 
ve velké studii Berentsen [30].

V publikacích z roku 2024 a 2025 uvádí 
Berentsen také přínos kombinací zahr-
nujících bortezomib  [31,32], obvykle 
v  kombinaci s  anti-CD20  monoklo-
nální protilátkou (rituximab, obinu-
tuzumab)  [33]. Výjimečně lze použít 
i plazmaferézu [34].

Asociace monoklonálního 

imunoglobulinu s autoimunitními 

chorobami

Monoklonální imunoglobulin je častěji 
detekován u autoimunitních chorob než 
v  průměrné populaci. Zde je pak pro-
blém rozpoznat, co je způsobeno mono-
klonálním imunoglobulinem a co samo-
statnou autoimunitní chorobou [35]. 

A někdy se popisuje souběh mono-
klonální gamapatie a autoimunitní ne-
moci, např. poškození oka při souběhu 
nemoci asociované s imunoglobulinem 

tabázi PubMed jsme do léta 2025 našli 
jen dva případy popisující přínos clone 
oriented therapy [23,24], zatímco prací 
popisujících přínos léčby pomocí IVIG je 
hodně. Je to pochopitelné, protože kr-
vácení je komplikace, která se musí řešit 
okamžitě, zatímco nástup efektu clone 
oriented therapy je pozvolný.  

Nemoc chladových aglutininů

Autoimunitní hemolytické anemie je 
skupinové označení pro hemolýzu způ-
sobenou vazbou imunoglobulinů na 
erytrocyty. Rozlišují se dva zásadní 
typy, relativně častá autoimunitní he-
molytická anemie s  tepelnými protilát-
kami (autoimmune hemolytic anemia –  
AIHA) a relativně vzácnější hemolytická 
anemie s chladovými protilátkami (cold 
aglutinin dis ease –  CAD) [25– 27]. 

Epidemiologická data z  ČR nemáme, 
k dispozici je analýza pacientů s autoimu-
nitními hemolytickými anemiemi z USA, 
která proběhla v letech 2016– 2023.

Incidence AIHA se pohybovala 
1,4– 6,6 /  100 000 obyvatel v jednotlivých 
databázích. Incidence CAD byla 0,6– 1,2 /  
100 000 obyvatel. Prevalence AIHA činila 
4,2– 20,6 /  100 000 obyvatel a prevalence 
CAD byla 1,4– 3,0 /  100 000 obyvatel [28]. 

Chladové protilátky mají v  90  % pří-
padů charakter IgM imunoglobulinu 
a  pouze v  10  % byl prokázán jiný typ 
imunoglobulinu. Obvykle se podaří pro-
kázat CD20  pozitivní lymfoproliferaci 
v kostní dřeni. V případě CAD vyvolává 
expozice chladu ischemické problémy 
prochlazených akrálních částí těla a  in-
dukuje extravaskulární, ale i  intravasku-
lární hemolýzu vazbou monoklonálního 
IgM na autoantigeny erytrocytů. Vazba 
chladových aglutininů na erytrocyty 
vzniká v  chladu. Tato vazba nastartuje 
komplementem mediovanou hemolýzu. 
Proto také vzestup koncentrace komple-
mentu při infekcích zvýší intenzitu he-
molýzy a  prohloubí anemii. V  teple se 
zruší vazba chladové protilátky na ery-
trocyt, ale komplement dokončí svůj 
úkol –  hemolýzu  [29]. Typické projevy, 
akrocyanózu, okamžitou aglutinaci při 
vystříknutí krve na misku a známky in-
travaskulární hemolýzy ve zkumavce ilu-
struje obr. 1.

Dle mezinárodního doporučení pro 
získané hemolytické anemie z  roku 

chorobami, jejichž výčet je poměrně 
pestrý [15,16].

Analýza 211  případů získané formy 
von Willebrandova syndromu ukázala, 
že nejčastějším podkladem této poru-
chy byly lymfoproliferace (48  %), za-
tímco jiné myeloidní neoplazie byly zod-
povědné za 15 % a solidní tumory za 5 % 
případů. Patofyziologie vzniku defi citu 
aktivity vWF je u jednotlivých onemoc-
nění odlišná.

Protilátky zaměřené na domény vWF 
byly detekovány v  případech získané 
von Willebrandovy choroby přidružené 
k  plazmocelulárním dyskraziím anebo 
k autoimunitní chorobě. Tyto protilátky 
vytváří s vWF imunitní komplexy, které 
jsou pak odstraňovány retikuloendote-
liálním systémem. Je zde jistě i možnost 
neutralizačních protilátek, ale ty byly po-
psány jen vzácně. Dalším možným pa-
tofyziologickým mechanizmem vzniku 
von Willebrandova syndromu je snížení 
plazmatických koncentrací vWF díky se-
lektivní adsorpci multimerů vWF na ma-
ligních buňkách. Tento mechanizmus 
byl také pozorován u  lymfoproliferací 
typu mnohočetného myelomu, Walden-
strömovy makroglobulinemie, nehodg-
kinských lymfomů, vlasatobuněčné leu-
kemie i u solidních tumorů. V ně kte rých 
případech MGUS byla popsána abe-
rantní plazmatická exprese glykopro-
teinu Ib (hlavní destičkový receptor vWF) 
na klonálních plazmocytech, což vedlo 
k vazbě vWF na tyto buňky a k akcelero-
vané plazmatické clearence. Stejný me-
chanizmus snížení plazmatické aktivity 
vWF byl popsán u myeloproliferativních 
chorob [15– 19]. 

Recentní klinická studie analyzo-
vala 137 pacientů. Byl hodnocen účinek 
1-deamino-8-D-arginin vasopresinu, 
dále pak factor replacement therapy 
a nitrožilní imunoglobuliny (IVIG). První 
skupina měla klinicky dobrou léčebnou 
odpověď ve 43,8  %, druhá ve 33,3  % 
a třetí v 85,4 %. Autoři této studie došli 
k závěru, že IVIG mají nejlepší účinnost 
u  získaného von Willebrandova syn-
dromu, který provází MGUS [20]. V tex-
tech přinášejících přehled léčby získa-
ného von Willebrandova syndromu je 
léčba vysokými dávkami IVIG uváděna 
vedle substituční léčby koncentrátem 
von Willebrandova faktoru [21,22]. V da-
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než ostatní typy gamapatií. Pacienti 
s  monoklonálním imunoglobulinem 
typu IgM mohou mít distální demyelini-
zační senzomotorické onemocnění (di-
stal acquired demyelinating symmetric 
polyneuropathy –  DADS).

Monoklonální imunoglobulin typu 
IgM může mít vlastnosti autoprotilátky 
proti glykoproteinu asociovanému s my-
elinem (antibodies against myelin-asso-
ciated glycoprotein –  anti-MAG). Pokud 
tomu tak je, může být monoklonální 
imunoglobulin příčinou poškozování 
nervových vláken. S  autoprotilátkami 
může být také asociováno neurologické 
onemocnění zvané CANOMAD syn-
drom, což je akronym vytvořený z počá-
tečních písmen popisného názvu chro-
nic ataxic neuropathy, ophthalmoplegia, 
monoclonal immunoglobulin IgM, cold 
agglutinins, and disialosyl antibodies. 
Pacienti s  touto nemocí také mají pro-
spěch z cílené léčby [45– 50].  

Autoři z Padovy zveřejnili vlastní algo-
ritmus vyšetření pacientů s neuropatií, 
u nichž se prokáže monoklonální imuno-
globulin. Jejich postup ilustruje schéma 
1  a  2  [48,51,52].  Zodpovězení otázky, 
zda při koexistenci monoklonální gama-
patie a neuropatie je mezi těmito feno-
mény příčinná souvislost, je velmi ob-
tížné. Elektrofyziologické neurologické 

Neuropatie

Neuropatie a monoklonální gamapatie 
mohou mít souvislost. Monoklonální ga-
mapatie je popisována u 10 % osob s pe-
riferní neuropatií. V  případech, kdy je 
monoklonální gamapatie příčinou neu-
ropatie, popisují jak domácí, tak i zahra-
niční autoři ústup neuropatie při léčbě 
potlačující tvorbu monoklonálního 
imunoglobulinu [45,46].

Monoklonální imunoglobulin může 
nervová vlákna poškozovat více mecha-
nizmy, nejen svojí protilátkovou aktivi-
tou, ale také depozicí amyloidu z lehkých 
řetězců, anebo k poškození nervů může 
docházet vlivem zvýšené hladiny vasku-
lárního endoteliálního růstového faktoru 
(VEGF), která provází POEMS syndrom. 

U pacientů s  abnormální hladinou 
VEGF a patologickým poměrem volných 
lehkých řetězců při senzorické a  auto-
nomní neuropatii bychom měli myslet 
na možnost AL-amyloidózy.

V případně monoklonální gamapa-
tie typu lambda a klinickým fenotypem 
chronické infl amatorní demyelinizační 
neuropatie (chronic inflammatory de-
myelinating polyneuropathy –  CIDP) by 
se měla zvážit možnost dia gnózy POEMS 
syndromu. 

Monoklonální imunoglobuliny typu 
IgM mají vyšší asociaci s  neuropatiemi 

IgG4 (IgG4-related dis ease) a mnohočet-
ným myelomem nebo autoimunitní en-
cefalitis u pacienta s myelomem [36– 40]. 
Zatím výjimečně popisovaná kompli-
kace asociovaná s monoklonálním imu-
noglobulinem je inzulinový autoimu-
nitní syndrom, který spontánními 
epizodami hyperinzulinové hypoglyke-
mie způsobené autoprotilátkami proti 
inzulinu, které mohou mít také charak-
ter monoklonálního imunoglobulinu. 
Příznaky tedy podobné jako způsobuje 
inzulinom  [41,42]. Na našem pracovi-
šti jsme se setkali s pacientkou se sym-
ptomatickou Waldenströmovou mak-
roglobulinemií, která měla bolesti svalů 
a  zvýšenou hladinu myoglobulinu 
a kreatinkinázy, což vypovídalo o poško-
zení svalů. Po léčbě rituximabem a ben-
damustinem se dostala do kompletní 
remise a tyto potíže vymizely [43]. Usu-
zujeme tedy, že její potíže byly způso-
beny monoklonálním IgM. V domácí lite-
ratuře byl popsán podobný případ [44].

Monoklonální imunoglobulin může 
tedy ojediněle způsobovat velmi pestré 
poškození vazbou na antigeny vlastních 
tkání a  orgánů, ale prokázat to je pro-
blém. Nepřímo lze na souvislost usuzo-
vat zpětně, pokud potlačení tvorby mo-
noklonálního imunoglobulinu utlumí 
jím vyvolané problémy.

Obr. 1. Znaky anemie s chladovými aglutininy. Charakteristické znaky chladových aglutininů: akrocyanóza na prochlazených místech těla. 

Po oddělení krve od séra vidíme červené zbarvení séra místo obvyklého žlutého (intravaskulární hemolýza). Po vystříknutí čerstvě odebrané 

krve na Petriho misku při pokojové teplotě ihned došlo k aglutinaci. Paradoxním problémem pacientů s chladovými aglutininy je, že infekce 

(horečka) zvýší koncentraci komplementu a výrazně zvýší intenzitu hemolýzy!
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imunoglobulinu potvrzené negativním 
výsledkem imunofi xační elektroforézy. 

Poškození oka monoklonálním 

imunoglobulinem

vána léčba, která v současnosti má nej-
vyšší potenciál dosáhnout dlouhodobé 
kompletní hematologické remise neboli 
dosáhnout vymizení monoklonálního 

vyšetření je základem, ale je k  němu 
třeba i  dalších laboratorních metod. 
V  případech, kdy neurologové prokáží 
souvislost mezi monoklonálním imu-
noglobulinem a  neuropatií, je indiko-

Schéma 2. Vyšetření prováděná u pacientů s monoklonální gamapatií typu IgG nebo IgA, potvrzenou neurofyziologickými testy [51].

CIDP – chronická infl amatorní demyelinizační polyneuropatie, POEMS – polyneuropatie, organomegalie, endokrinopatie, monoklonální 
gamapatie, kožní změny, VEGF – vaskulární endoteliální faktor

demyelinizační neuropatie 

Diagnostický postup

biopsie nervu v atypických případech

axonální nebo smíšená neuropatie

zvýšení VEGF

vyšetření dle kritérií 
pro POEMS syndrom amyloid nepřítomný 

nezvýšení VEGF

vyšetřit CIDP  AL-amyloidóza jako 
příčina neuropatie

kryoglobulin pozitivní

vaskulitida 
s neuropatií?

pokud negativní kryoglobulin, vyšetření amyloidu

Schéma 1. Vyšetření prováděná u pacientů s monoklonální gamapatií typu IgM a neuropatií, potvrzenou neurofyziologickými testy [51].

anti-MAG – autoprotilátka proti glykoproteinu asociovanému s myelinem, CIDP – chronická infl amatorní demyelinizační polyneuropatie

vyšetření anti-MAG a anti-gangliosidové protilátky

demyelinizační neuropatie 

Diagnostický postup

při atypických případech zvážit biopsii nervu s analýzou jeho postižení
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neprokázán
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Pozitivní výsledek 
AL-amyloidóza jako 
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četné popisy případů, kdy je capillary 
leak syndrome dáván do souvislosti s oč-
kováním, ně kte rými novými léky pou-
žívanými pro léčbu maligních chorob 
nebo s virovými infekcemi. 

Léčba akutního stavu je symptoma-
tická –  náhrada tekutin, stresová dávka 
kortikoidů, noradrenalin a  literatura 
občas také zmiňuje terbutalin. Pro profy-
laxi recidiv je považováno za nejúčinnější 
podávání IVIG. Při potvrzení dia gnózy se 
v  jejich podávání pokračuje i mezi ata-
kami jako prevence recidiv [68]. 

Francouzská skupina EurêClark hod-
notila 59  pacientů. Léčebné podá-
vání IVIG mělo alespoň jeden výpadek 
u 31 % pacientů a pravidelně dostávalo 
IVIG 69  % pacientů. Pravděpodobnost 
10letého přežití byla ve skupině s  pra-
videlným podáváním 83  %, zatímco 
ve skupině, v níž alespoň jednou došlo 
k přerušení podávání IVIG, jen 50 %. Ne-
dodržování pravidelné aplikace IVIG 
bylo spojeno s  vyšší rekurencí tohoto 
syndromu a vyšší mortalitou. Autoři uvá-
dějí, že přerušení pravidelné aplikace 
IVIG je možné jen u dlouhodobě stabil-
ních pacientů [69]. Zásadní přínos imu-
noglobulinů zde potvrdila i  starší stu-
die této skupiny, která hodnotila celkem 
69 pacientů [70].

V literární databázi PubMed jsme 
k datu srpen 2025 našli jen dvě zprávy 
o přínosu léčby potlačující buněčný klon 
clone-oriented therapy, který produkuje 
monoklonální imunoglobulin  [71,72]. 
Takže k  získání jasného názoru, zda cí-
lená léčba bude přínosem i pro tuto jed-
notku, bude zapotřebí více zkušeností.

Získaný angioedém 

Angioedém neboli též angioneurotický 
edém je lokalizovaný otok vznikající na 
různých místech těla, nejčastěji však 
v oblasti kůže (hlavně obličej nebo kon-
četiny), na sliznici dýchacího a trávicího 
ústrojí. Potíže, na které si nemocný stě-
žuje a které jej případně ohrožují, se liší 
podle postiženého místa. Angioedém 
může vyvolat život ohrožující kompli-
kaci, pokud postihne hrtan, může dojít 
k udušení. 

Případné postižení střeva s  možnou 
edematózní střevní obstrukcí se může 
projevit atakami bolestí břicha závaž-
nosti až náhlé příhody břišní. Tento typ 

Capillary leak syndrome 

Capillary leak syndrome neboli Clarkson 
syndrome (pojmenováno po autorovi 
prvního popisu syndromu z roku 1960) 
je choroba charakterizovaná epizodami 
zvýšené vaskulární permeability, zvý-
šené propustnosti pro ionty, vodu a bíl-
koviny, ne však po krvinky. To způsobuje 
závažnou hemokoncentraci a současně 
hypotenzi, hypovolemii a šok [65].

Capillary leak syndrome se manifes-
tuje v jednotlivých atakách, mezi nimiž 
jsou období klidu.

Ke komplikacím tohoto syndromu 
patří plicní edém, akutní selhání led-
vin, výpotky v  perikardiální či pohrud-
niční dutině a  také kompartmentové 
syndromy.

Nedávno byla popsána i  chronická 
forma, které se projevuje refrakterním 
edémem, výpotky v serózních dutinách 
a závažnou hypoalbuminemií. Capillary 
leak syndrome lze charakterizovat třemi 
kritérii:
• hypotenzí se systolickým 

tlakem < 90 mm Hg;
• hemokoncentrací (hemato-

krit > 49– 50 % u mužů a > 43– 45 % 
u žen);

• hypoalbuminemií (albumin < 30 g/ l). 

Lékaři by si měli tuto dia gnózu vždy 
vybavit u pacientů s nejasnými edémy, 
zvýšeným hematokritem, hypoalbumi-
nemií a hypotenzí, případně s šokovým 
stavem nejasného původu [66]. 

Zvýšená hodnota hematokritu může 
vést k mylné dia gnóze polyglobulie či po-
lycytemie, jak popsali Doubek et al. [67]. 
Systémový capillary leak syndrome je 
třeba odlišit od podobné dia gnózy, kte-
rou je získaný angioedém, u něhož sice 
vznikají lokalizované edémy, ale nedo-
chází k vzestupu hematokritu. 

U osob splňujících kritéria capillary 
leak syndrome byl v  68– 85  % případů 
prokázán monoklonální imunoglobu-
lin, obvykle IgG nebo IgA kappa. Vy-
soká četnost monoklonální gamapatie 
u této jednotky znamená, že monoklo-
nální imunoglobulin se nějakým způso-
bem podílí na etiopatogenezi. Jde ale 
o atakovité onemocnění, takže u něj jistě 
bude ještě další vyvolávající moment při 
monoklonální gamapatii, který celý pa-
tologický proces spustí. Existují také 

Z očních manifestací monoklonální ga-
mapatie je v  lékařské veřejnosti znám 
nejvíce fundus paraproteinemicus. Ten 
jen však vázán spíše na maligní mono-
klonální gamapatii. Ostatní projevy jsou 
méně známé a  snad právě proto byla 
v  roce 2025  zveřejněna doposud nej-
větší analýza sumarizující téma gama-
patie a oko [53]. Nejčastější je parapro-
teinemická keratopatie, na kterou by si 
měl oční lékař vzpomenout při nálezu 
oboustranných korneálních opacit, které 
může jinak chybně vyhodnotit jako kor-
neální dystrofi e či jizvy [53]. 

Frekvence očního poškození mono-
klonální gamapatií byla nedávno analy-
zována německými lékaři. Celkem 51 pa-
cientů s monoklonální gamapatií (MGUS 
19, mnohočetný myelom 32) podstou-
pilo podrobné oční vyšetření. U 19 pa-
cientů byly nalezeny oboustranné kor-
neální opacity [54]. 

I z dalších recentních publikací v oftal-
mologické literatuře vyplývá, že oční 
poškození monoklonálním imunoglo-
bulinem nebude až tak raritní  [55– 60]. 
V  domácí literatuře tuto problematiku 
popisují Skalická et al. [61].

Výjimečně mohou v  oku vznikat de-
pozita monoklonálního imunoglobulinu 
vázajícího měď [62]. A raritní je autoimu-
nitní retinopatie asociovaná s monoklo-
nální gamapatií [63,64].

Proto je nutné v  případě, že posí-
láme pacienta s  monoklonální gama-
patií na oční vyšetření, upozornit na 
tuto možnost očního specialistu, pro-
tože monoklonální imunoglobulin může 
způsobit více typů poškození oka. Z to-
hoto důvodu se v  americkém  oftal-
mologickém časopise objevil termín 
monoclonal gammopathy of ocular 
signifi cance [60]. 

Choroby s nejasnou rolí 

monoklonálního imunoglobulinu

U dvou chorob, jejichž dia gnostika 
spadá do kompetence imunologic-
kých laboratoří, je často přítomný mo-
noklonální imunoglobulin, ale příčinná 
souvislost zde není jasná, protože exis-
tují i další možné příčiny. Tyto choroby 
se projevují formou jednotlivých atak, 
takže zde budou ještě další faktory, které 
se podílejí na jejich manifestaci, nejen 
monoklonální imunoglobulin.
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nal gammopathy“. Např. do vyhledá-
vače PubMed napsat „pemphigus and 
monoclonal gammmopathy“ a objeví 
se články s tímto tématem a je možné, 
že v  nich naleznete problém vašeho 
pacienta, a podaří se vám tak pojme-
novat onemocnění a vybrat vhodnou 
léčbu. 

•  Alternativou je poslat pacienta za he-
matologem, o  němž víte, že hledání 
těchto souvislostí a  dia gnóz je pro 
něj zábavnější a přitažlivější než čtení 
detektivky.
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lignity byly potvrzeny u devíti pacientů 
(64 %), bez upřesnění, zda byl, či nebyl 
přítomen monoklonální imunoglobulin. 
Monoklonální gamapatie byla známa 
u  tří pacientů (21  %). Pouze jeden pa-
cient měl autoimunitní chorobu, která 
byla provázena angioedémem. Pouze 
u  jednoho pacienta ze 14  nebyla na-
lezena žádná nemoc, s  níž by získaná 
forma angioedému souvisela [77,78].  

Francouzští autoři zveřejnili svou ana-
lýzu 41 pacientů s MGUS a získaným an-
gioedémem. U 68 % prokázali protilátky 
proti C1  inhibitoru. Monoklonální imu-
noglobulin typu IgM prokázali u 24 pa-
cientů, IgG u 11 a IgA u 6 pacientů [79]. 
Klinický průběh pacientů s  přítomnou 
gamapatií se podobal průběhu skupiny 
bez gamapatie [80]. Přínos léčby potla-
čující tvorbu monoklonálního imuno-
globulinu u  této jednotky není zatím 
jasně prokázán [81]. Pokud jsou proká-
zány protilátky proti C1  inhibitoru, tak 
se jako u  jiných autoimunitních cho-
rob může použít rituximab, i  když ne-
byla prokázána žádná B-buněčná 
lymfoproliferace [82]. 

Závěr

Cílem našeho textu je upozornit na 
novou jednotku MGCS, která zatím 
nemá přidělen kód v  10. verzi Meziná-
rodních klasifikací nemocí  [83]. Proto 
tyto jednotky unikají zatím evidenci. 
Uvedením přehledu všech nemocí, 
které jsou v současnosti řazeny do sku-
piny MGCS, chceme přispět k lepší dia-
gnostice, a tedy i léčbě těchto vzácných 
chorob, a  podpořit začlenění této dia-
gnózy do nové Mezinárodní klasifi kace 
nemocí. 

Protože těchto jednotek je velmi 
mnoho, tak závěrem uvedeme pravidlo, 
jehož dodržování by mohlo zvýšit frek-
venci záchytu těchto chorob:
•  U pacienta, jehož příznaky nejsou jed-

noduše vysvětlitelné a zdůvodnitelné, 
proveďte vyšetření přítomnosti mono-
klonálního imunoglobulinu, polyklo-
nálních imunoglobulinů a volných leh-
kých řetězců [84]. 

•  Pokud jsou výsledky těchto vyšetření 
patologické, tak lze hledat souvislost 
v odborné literatuře a v databázi Pub-
Med zadáním anglického termínu pro 
patologické nálezy a hesla „monoclo-

ataky angioedému může být provázen 
případnou hypotenzí [73]. 

Typickou, a tedy dia gnostickou vlast-
ností angioedému je dobrá ohraničenost 
a postižení nejen kůže, ale i hlubších vrs-
tev podkoží. Na rozdíl od kopřivky kůže 
nečervená a nesvědí. Ataky angioedému 
jsou náhlé a  trvají několik dní. Lokální 
angioedém při nepřítomnosti kopřivky 
je vždy spojen s podezřením na proces 
vázaný na bradykinin.

Klíčovou patofyziologickou roli v roz-
voji angioedému má defi cit C1  inhibi-
toru (C1  INH). Následkem je zvýšená 
produkce především bradykininu. Ve 
valné většině případů je deficit vro-
zený, existuje ale i  získaná forma. Zís-
kaný defi cit C1 INH může souviset s au-
toimunitním onemocněním nebo 
lymfoproliferativní nemocí či monoklo-
nální gamapatií [74– 76]. 

Všechny osoby s  podezřením na an-
gioedém je nutno odeslat do specializo-
vaných center, laboratorně se dia gnóza 
stanoví na podkladě sníženého množ-
ství a  poruchy funkce C1  INH. Výbor-
ným a široce dostupným screeningovým 
testem je velmi nízká hladina sérové 
C4  složky komplementu. U  získaného 
angiodému lze často nalézt snížení hla-
diny C1q složky komplementu. 

Pokud se získaný angioedém prokáže, 
je lékem volby u atak blokátor bradyki-
ninového receptoru icatibant. V  profy-
laxi, případně i léčbě atak je možné pou-
žít C1  INH, nejčastěji získaný z  plazmy 
dárců, případně i rekombinantně připra-
vený [74– 76]. V současné době probíhá 
intenzivní výzkum dalších léků použitel-
ných pro vrozenou a zřejmě i získanou 
formu angioedému.

V roce 2021 vyšla práce analyzující pa-
cienty se získaným angioedémem v ČR. 
Imunologická pracoviště v ČR v té době 
léčila 14 pacientů, kteří splňovali krité-
ria získaného angioedému. Medián věku 
těchto pacientů byl 59 let. Medián inter-
valu mezi prvními příznaky angioedému 
a  stanovením dia gnózy získaného an-
gioedému byl 1 rok. Faciální edém měli 
všichni sledovaní pacienti. Otoky hor-
ních cest dýchacích trpělo 85,7  % pa-
cientů. Všichni pacienti měli léčebnou 
odpověď na icatibant nebo na C1 inhibi-
tor, ať již připravený z plazmy, nebo re-
kombinantní technologií. Lymfoidní ma-
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PREHĽAD

Fenomén nádeje, ako neoddeliteľná súčasť 

starostlivosti o onkologického pacienta 

v terminálnom štádiu

Th e phenomenon of hope as an inseparable part of oncology 
patient care in the terminal dis ease stage

Bencová V.
I. onkologická klinika LFUK a OÚSA, Bratislava, Slovensko

Súhrn
Východiská: Nádorové ochorenie patrí medzi najzávažnejšie, život ohrozujúce ochorenie, pri 
ktorom starostlivosť o pacienta nie je výlučne zameraná iba na medicínske aspekty. V terminál-
nom štádiu ochorenia dochádza k enormnej emocionálnej záťaži a strachu pacienta z posled-
nej etapy jeho života –  z obdobia zomierania a následne aj smrti samotnej.   Rozhovory o blí-
žiacej sa smrti patria v našej spoločnosti ešte stále skôr medzi tabuizované témy. Vyžadujú od 
lekára komunikačnú zručnosť a schopnosť poskytovania nádeje až do úplného konca. Napriek 
tomu, že nádej zohráva nezastupiteľnú úlohu aj v beznádejnej situácii, akou sa terminálne štá-
dium ochorenia stáva, častokrát jej venujeme minimálnu pozornosť. Opomíname skutočnosť, 
že každý človek, v každej situácii dúfa, nakoľko nádej môže mať rôzne podoby. Pre jedného je 
to zázračné vyliečenie a pre druhého to môže byť práve prichádzajúca smrť, ktorá defi nitívne 
ukončí jeho utrpenie. Nedostatok empatie, porozumenia a častokrát aj duchovnej opory, ktorú 
pacient očakáva od svojho lekára, môže viesť k zníženiu kvality jeho života a schopnosti zvládať 
terminálne štádium ochorenia. Cieľ: Cieľom predkladanej práce je poukázať na potrebu otvára-
nia rozhovorov týkajúcich sa pred terminálnej a terminálnej fázy ochorenia, napriek náročnosti 
na etické správanie. Ak chceme byť zomierajúcemu oporou, musíme sa naučiť s ním prežívať 
tieto posvätné okamihy tak, aby cítil spriaznenosť duší. Musíme si vedieť získať jeho dôveru 
a vytvoriť úprimný osobný vzťah, ktorým mu zároveň ponúkame nádej, že na zvládnutie po-
slednej etapy života nebude sám. Zároveň chceme poukázať na nutnosť zriaďovania nových 
hospicov a oddelení paliatívnej starostlivosti. Špecialisti na paliatívnu a hospicovú starostlivosť 
prinášajú iný prístup k zomierajúcemu a zabezpečujú zvládanie nielen fyzickej, ale aj psychic-
kej, duševnej a duchovnej bolesti. Prestávajú so smrťou bojovať a berú ju ako neoddeliteľnú 
súčasť života. 

Kľúčové slová
fenomén nádeje –  terminálna starostlivosť –  empatia –  strach –  smrť

Autoři deklarují, že v souvislosti s předmětem 
studie nemají žádné komerční zájmy.

The authors declare that they have no potential 

confl icts of interest concerning drugs, products, 

or services used in the study.

Redakční rada potvrzuje, že rukopis práce 
splnil ICMJE kritéria pro publikace zasílané do 
bi omedicínských časopisů.

The Editorial Board declares that the manuscript 

met the ICMJE recommendation for biomedical 

papers.

 
PhDr. Viera Bencová, PhD.
I. onkologická klinika LFUK a OÚSA
Heydukova 10 
812 50 Bratislava
e-mail: viera.bencova@ousa.sk

Obdržané/Submitted: 30. 7. 2025

Prijaté/Accepted: 8. 12. 2025 

doi: 10.48095/ccko202640



FENOMÉN NÁDEJE, AKO NEODDELITEĽNÁ SÚČASŤ STAROSTLIVOSTI O ONKOLOGICKÉHO PACIENTA V TERMINÁLNOM ŠTÁDIU

Klin Onkol 2026; 39(1): 40– 44 41

Úvod

Smrť, rovnako ako obdobie zomierania, 
sa radí medzi tabuizované témy v  ľud-
skom živote. Starostlivosť o onkologic-
kého pacienta v pred terminálnej a ter-
minálnej fáze ochorenia, patrí medzi 
najťažšiu službu. Rovnako, ako aj infor-
movanie pacienta a jeho rodiny o zlyhá-
vaní liečby a smerovaní jeho života do 
terminálneho štádia. Paradoxom je, že 
túto informáciu o blížiacej sa smrti ozna-
mujú ľudia, ktorí nikdy nezomierali. Ne-
môžu teda tomu rozumieť z vlastnej skú-
senosti. Práve preto je pri sprevádzaní 
pacienta v  terminálnom štádiu najdô-
ležitejšia autentickosť a  schopnosť po-
čúvať. Ponúknuť seba ako človeka a nie 
ako špecialistu, jednajúceho podľa ur-
čitých návodov a  konceptov, nie je sa-
mozrejmosťou. Takúto schopnosť nemá 
v sebe každý a nedá sa naučiť. Ide do ur-
čitej miery o dar. Lekár starajúci sa o pa-
cienta v  terminálnom štádiu ochore-
nia, by ho mal prijať bezpodmienečne. 
Bez kladenia podmienok, odsudzovania 
a kritizovania [1].  

Nádej je fenomén, ktorý zohráva mi-
moriadne dôležitú úlohu v  živote člo-
veka. Patrí medzi najdôležitejšie emo-
cionálne a  psychologické ponímanie 
ľudského života a významnou mierou sa 
podieľa na psychickom a fyzickom zdraví 
každého jednotlivca. Je najsilnejšou mo-
tiváciou pre zvládanie záťažových situá-
cií, ktorá sprevádza ľudí od nepamäti až 

do súčasnosti. Napriek tomu sa našli aj 
takí, ktorí nádej považovali za zmätočnú. 
Antickí fi lozofi  ju vnímali ako druh ilú-
zie, ktorá ponúka ľuďom prílišný opti-
mizmus, ktorý má negatívny vplyv na 
ich rozhodovanie. Nádej, spolu s vierou 
a láskou, začala byť vnímaná ako cnosť 
až vďaka kresťanstvu.

Moderná psychológia nahliada na 
nádej dvoma rozdielnymi spôsobmi. 
Prvý spôsob nádeje je prezentovaný 
ako kognitívna zložka ľudského sprá-
vania. Ide o  spôsob uvažovania, o  ak-
tívny prístup človeka na dosiahnu-
tie cieľa prostredníctvom vytrvalosti 
a práce. V druhom prípade, keď ju vní-
mame ako emóciu, ide o presvedčenie 
človeka, že všetko zlé sa na dobré ob-
ráti. Stačí iba veriť. V takýchto prípadoch 
ide o prežívanú nádej, kde zohráva dô-
ležitú úlohu zmysluplnosť života, viera 
a spiritualita. 

Nádej je často krát hlavným hnacím 
motorom a motiváciou v snahe pokra-
čovať v  ťažkých časoch a  pri prekoná-
vaní prekážok, ktoré človeku prináša 
život. Môžeme ju defi novať ako očaká-
vanie pozitívneho výsledku v  budúc-
nosti, aj keď sú okolnosti v prítomnosti 
zložitými, alebo nepriaznivými. Viaceré 
vedecké štúdie potvrdili dôležitosť ná-
deje pri schopnosti odolávať stresu a du-
ševným problémom. Umocňuje v  nás 
pocit zmysluplnosti života. Pre onko-
logického pacienta predstavuje nádej 

vieru v uzdravenie, alebo prinajmenšom 
v zlepšenie jeho zdravotného stavu. Ne-
dostatok nádeje, pri starostlivosti o on-
kologického pacienta, môže viesť k apa-
tickému správaniu, rozvinutiu depresie 
a pocitom beznádeje. V takýchto prípa-
doch je veľmi dôležité nájsť spôsob ob-
novenia nádeje, či už formou profesio-
nálnej pomoci, alebo prostredníctvom 
podpory od najbližších, vrátane ošetru-
júceho lekára. 

Veľkým nebezpečím, pri starostlivosti 
o  onkologického pacienta, je poskyto-
vanie falošnej nádeje. Aj keď máme za-
definovaný cieľ, dosiahnutie vylieče-
nia pacienta, nikdy nesmie byť tento 
cieľ nereálny. Snaha dosiahnuť nereálny 
cieľ má za následok sklamanie, úzkosť 
a nedôveru [2].

Fenomén nádeje

Napriek tomu, že nádej zohráva pri sta-
rostlivosti o onkologického pacienta ne-
zastupiteľnú úlohu, v praxi jej častokrát 
venujeme minimálnu pozornosť. Opo-
míname skutočnosť, že každý pacient, 
aj ten ktorý sa nachádza v  beznádej-
nej situácii dúfa, že stále má šancu na 
zlepšenie. Niektorý si predstavuje pod 
zlepšením situácie zázračné vyliečenie, 
iný považuje za zlepšenie prichádza-
júcu smrť, ktorá ho zbaví ťažkého utr-
penia. Veľmi mu pomáha, ak jeho ošet-
rujúci lekár dokáže s  ním zdieľať jeho 
túžbu v  ďalšiu remisiu. V  takýchto prí-
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bou o vyliečenie. Okrem nádeje ponúka 
spiritualita súvislosti, v  ktorých môže 
hľadať a nájsť aj zmysel života, ktorý sa 
v takýchto okamžikoch častokrát začína 
strácať. Pacientovi ponúka nový náhľad 
na utrpenie a  má vplyv na zmiernenie 
pocitu zúfalstva [6].

Pri spirituálnej rovine starostlivosti 
o pacienta na sklonku života hovoríme 
o  živote, ktorý prežíva človek nielen 
telom, ale aj dušou a  duchom. Pôvod 
slova spiritualita pochádza z latinského 
slova spiritualis (duchovný) a  je zakot-
vený v  kresťanských tradíciách. Spiri-
tualita zohráva dôležitú úlohu pri vy-
rovnávaní sa so smrťou, nakoľko pracuje 
s  konceptom duše, ktorej sa smrť tela 
nedotýka. Napriek tomu, prijatie vlast-
nej smrteľnosti, je v ľudskom živote naj-
ťažšou úlohou ktorej je človek vysta-
vený. V  prípadoch, kedy chýba ľudská 
a spirituálna pomoc v  terminálnej fáze 
ochorenia, môže dôjsť k strate duchov-
nej sily a viery. Následkom môže byť sil-
nejúci pocit osamelosti, a pochybnosti 
o zmysle života. Pacient sa uzatvára do 
seba a  odmieta kontakt nie len s  leká-
rom, ale aj so svojimi najbližšími. Na zák-
lade daných skutočností môžeme skon-
štatovať, že uspokojovanie spirituálnych 
potrieb tvorí základ pre stabilizáciu psy-
chického stavu pacienta v  terminál-
nej fáze ochorenia. Má potrebu hovoriť 
o  svojich obavách týkajúcich sa života 
po živote. Chce sa modliť a túži po du-
chovnej podpore od spriaznených duší. 
Je potrebné vytvoriť priestor pre roz-
hovory na tému večného života, aby 
mohol naplniť svoje duchovné potreby. 
Aby mohol odpustiť a tiež, aby mu bolo 
odpustené. 

Priestor pre takéto rozhovory vytvára 
paliatívna starostlivosť, ktorej cieľom nie 
je len zachovanie čo najvyššej kvality ži-
vota pacienta, ale charakteristickým zna-
kom je aj starostlivosť o duchovné a du-
ševné potreby pacienta [7].

 
 Terminálna starostlivosť 

z psychosociálneho pohľadu

„Ako to, že lekári nepoznajú, že práve 
v okamihu, kedy už nemajú čo ponúknuť, 
je okamihom, kedy ich potrebujeme naj-
viac.“ Irvin D. Yalom

Terminálna starostlivosť je veľmi ná-
ročná nie len z  pohľadu lekárskej sta-

zvládnuť a  že existuje reálna nádej na 
vyliečenie.

Čiastočne reálnu nádej vie lekár vyu-
žívať pri práci s nevyliečiteľným a dlho-
dobo chorým pacientom. Poskytuje ju 
v prípadoch kedy verí v dosiahnutie re-
misie, alebo v  zlepšenie zdravotného 
stavu, hoci len na krátke obdobie. Každý 
nevyliečiteľne chorý pacient bojuje 
o svoj život bez bolesti a utrpenia. Na-
priek tomu, že vie, že chorobu neporazí, 
chce si užiť svoju rodinu a všetko, čo mu 
život ešte môže ponúknuť naplno a z čo 
najmenšími problémami.

Iracionálna nádej je výhradne v rukách 
pacienta. On určuje, o akú formu využí-
vania iracionálnej nádeje pôjde. Či oča-
káva iba tichú spoluúčasť, alebo žiada 
lekára o slovné vyjadrenie. V prvom prí-
pade je veľmi dôležité, aby lekár vedel 
počúvať nereálne sny pacienta ticho 
a  bez akýchkoľvek prejavov. Snívanie 
o „zázračnom“ vyliečení, alebo neočaká-
vanom zvrate jeho zdravotného stavu, 
mu pomáha zvládať blížiaci sa koniec. 
Je nevhodné vracať ho do reality argu-
mentmi z reálnej, alebo čiastočne reál-
nej nádeje. Slovne by mal lekár reagovať 
na pacientove snívanie iba v prípade, že 
ho požiada o slovnú reakciu. Vtedy musí 
citlivo pristúpiť na jeho hru a snívať ne-
reálny sen spolu s ním. Za žiadnych okol-
ností, ani z najlepším úmyslom, nesmie 
túto hru začať lekár ako prvý. Iracionálna 
nádej ponúkaná lekárom by bolo hrubé 
porušenie etického a empatického prí-
stupu k  pacientovi. S  iracionálnou ná-
dejou pracuje lekár v  tom najťažšom 
období. V  období, kedy sa smrť stáva 
reálnou a neodvratnou [5].

Nádej a spiritualita v terminálnej 

fáze ochorenia

Kvalitu života pacienta v  terminálnej 
fáze ochorenia, bojujúceho nielen s  fy-
zickým, ale rovnako aj psychickým a du-
chovným utrpením, môže pozitívne 
ovplyvniť spiritualita. Onkologické ocho-
renie vyvoláva u  pacienta množstvo 
existenciálnych otázok. V súčasnej mo-
dernej dobe, sa často stáva, že človek 
vo svojom živote nemá potrebu veriť 
v Boha. Až do okamžiku, keď sa dozvie 
o zákernej chorobe, ktorá mu môže dia-
metrálne skrátiť čas. V takejto situácii sa 
začne obracať na Boha s nádejou a pros-

padoch to nemôžeme považovať za 
klamstvo, alebo poskytovanie falošnej 
nádeje. Onkologického pacienta sprevá-
dza nádej všetkými fázami vysporiada-
vania sa s dia gnózou a súčasne aj fázami 
vysporiadavania sa so smrťou. Neexis-
tuje jednoznačný návod na to, ako pra-
covať s  fenoménom nádeje, čo je kedy 
najvhodnejšie povedať, alebo ako sa 
správať. Za každých okolností je však dô-
ležitý láskavý prístup, bez bagatelizova-
nia pacientových problémov. Správne 
vedenie komunikácie napomôže leká-
rovi zistiť, akú nádej od neho práve pa-
cient očakáva [3]. 

S prichádzajúcou smrťou človek pre-
stáva vyjadrovať nádej a začína byť pri-
pravený na jej prijatie. Môže to vyjad-
rovať vetami: „Už som z  toho všetkého 
unavený. Mám toho dosť“, alebo „Som pri-
pravený a dokonca už nemám ani strach“. 
Keď sa dostane do štádia zmierenia sa 
zo smrťou, lekár prestáva v ňom nádej 
živiť. Naďalej však prejavuje adekvátny 
záujem a spolupatričnosť. Takýmto prí-
stupom mu poskytuje uistenie, že na tie 
najťažšie chvíle v  jeho živote neostane 
sám [4].

Pri poskytovaní nádeje pacientovi 
s ťažkou dia gnózou môže dôjsť ku kon-
fl iktu, ktorý pramení z nevhodného na-
časovania. K prvému zlému načasovaniu 
dochádza v okamihu, kedy pacient po-
trebuje nádej a podporu, ktorú od svo-
jich najbližších nedostáva. Práve nao-
pak. Častokrát je konfrontovaný z  ich 
beznádejou a zúfalstvom, ktoré je spre-
vádzané silným plačom. Druhé zlé nača-
sovanie pramení z neschopnosti rodiny 
prijať skutočnosť, že pacient je pripra-
vený na prijatie smrti. Nechcú akcep-
tovať, že sa dostal do štádia zmierenia, 
v  ktorom prestáva bojovať. Zúfalo hľa-
dajú nádej v akejkoľvek podobe, a často-
krát tlačia na lekára, aby za každú cenu 
oddialil neodvratnú smrť. 

Lekár, starajúci sa o  ťažko chorého 
pacienta, by mal byť pripravený praco-
vať s nádejou podľa možností, ktoré mu 
ponúka vzniknutá situácia. Ide o prácu 
s  nádejou reálnou, čiastočne reálnou 
a iracionálnou.

Reálna nádej je na poskytovanie re-
latívne najľahšia. Lekár s  ňou pracuje 
vo fáze ochorenia, kedy verí v  jej napl-
nenie. Verí, že pacient môže ochorenie 
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kňaz. Pozornosť odborníkov by mala byť 
smerovaná nie len na pacienta samot-
ného, ale aj na jeho najbližšiu rodinu for-
mou sprevádzania, ktoré by malo pre-
biehať od paliatívnej až po terminálnu 
fázu ochorenia. V mnohých prípadoch sa 
stáva, že problémy týkajúce sa nenapl-
nených spirituálnych potrieb, alebo psy-
chických problémov prevyšujú telesné 
potreby zomierajúceho [10]. 

V poslednej fáze života človeka sa 
častokrát stretávame so zmenou v  po-
nímaní viery a  duchovna. Aj ten, ktorý 
sa celý svoj život staval do pozície ne-
veriaceho, sa v tejto etape začína zapo-
dievať otázkami týkajúcimi sa zmyslu 
života. Rozhovory zaoberajúce sa več-
ným životom umožňujú zomierajú-
cemu, aj keď iba na krátky čas, oslo-
bodiť sa od pochmúrnych myšlienok 
a pocitov. Pastorálna starostlivosť, aj na-
priek jej pozitívnemu vplyvu, môže byť 
vždy iba ponúkaná. Nikdy, za žiadnych 
okolností, ju nesmieme vnucovať. Do-
siahnutie pocitu zmysluplnosti života 
pomáha zomierajúcemu odbúrať zúfal-
stvo a duchovnú prázdnotu. Dochádza 
k  zmiereniu a  nachádza tak vytúžený 
pokoj [11]. 

Záver

Smrť, rovnako ako obdobie zomierania, 
je neoddeliteľnou súčasťou našich živo-
tov a pre každého z nás je ťažko zvlád-
nuteľné. To, ako sa na príchod smrti pri-
praviť, riešili kultúry už v  stredoveku 
a  riešime to dodnes. Napriek tomu, že 
téma smrti a zomierania je v našej spo-
ločnosti stále tabuizovaná, nachádza 
sa všade okolo nás. Denne sme s  ňou 
konfrontovaní prostredníctvom médií 
a napriek tomu dávame v živote dôraz 
na zábavu a  potrebu vedieť si užívať 
život. 

Sprevádzanie pacienta v  pred termi-
nálnej a  terminálnej fáze ochorenia je 
z  dopadu na psychiku a  etické správa-
nie veľmi náročné. Ak chceme byť zo-
mierajúcemu oporou, nesmieme mu 
ponúkať pomoc výhradne z  profesio-
nálneho hľadiska, ale musíme si vedieť 
získať jeho dôveru a  vytvoriť úprimný 
osobný vzťah. Takýmto prístupom 
mu zároveň ponúkame nádej, že po-
sledné obdobie svojho života nebude 
sám. Práve pre to je tak potrebné otvá-

som Vám vedel pomôcť?“ môže posilniť 
dôveru pacienta v jeho schopnosť spre-
vádzať ho týmto ťažkým obdobím.

Smútok sa začína v  období zomiera-
nia objavovať u  pacienta častejšie ako 
doposiaľ. Dochádza k  bilancovaniu ži-
vota a  k  smúteniu za tým, čo nestihol 
zažiť a o čo všetko ho pripravila táto zá-
kerná choroba. Takýto typ smútku môže 
pacientovi pomôcť spracovať rozhovor 
zameraný na jeho život. K  zmierneniu 
smútku môže dôjsť aj vďaka sprostred-
kovanému telefonátu alebo stretnutiu, 
ktoré si praje zomierajúci. Empatickým 
prístupom, kladením otázok týkajúcich 
sa smútku a zotrvaním pri lôžku zomie-
rajúceho, ponúka lekár pacientovi seba 
nie ako profesionála, ale ako človeka, 
ktorý je pripravený počúvať a má toľko 
času, koľko bude zomierajúci pacient 
potrebovať. 

Rozhovormi zameranými na zmierne-
nie smútku zároveň pomáhame zvládať 
strach, ktorý umocňuje samota a neve-
domosť. Položením otázky z  čoho má 
zomierajúci strach a uistením ho že ne-
bude na to sám, nám môže pomôcť 
zmierniť jeho obavy. Najväčší strach 
majú ľudia hlavne z  obdobia zomiera-
nia. Boja sa utrpenia a samoty. Smrť je 
vnímaná spoločnosťou ako niečo odpu-
dzujúce, násilné a sprevádzané bolesťou 
a krvou. V súčasnosti je smrť vytesnená 
na okraj spoločnosti. Nechceme o  nej 
hovoriť a nechceme si pripustiť jej exis-
tenciu. Následkom toho je, že nevieme 
ako k  nej pristupovať. Táto skutočnosť 
môže spôsobiť, že strach mávajú aj do-
prevádzajúci. Najbližšia rodina sa bojí 
toho, že zlyhá pri starostlivosti o zomie-
rajúceho. Majú strach zo straty, ktorá 
ich čaká a nevedia sa postaviť utrpeniu, 
ktoré podľa nich zákonite patrí do obdo-
bia zomierania. Následkom týchto obáv 
je neschopnosť najbližších sprevádzať 
milovanú osobu terminálnym štádiom 
ochorenia [9]. 

Konfrontácia so smrťou nesie so sebou 
extrémnu psychosociálnu záťaž nie-
len pre pacienta samotného, ale aj pre 
jeho rodinu, lekára a ošetrujúci personál. 
Práve v tomto období nesmieme za žiad-
nych okolností podceniť psychologickú 
a spirituálnu pomoc, čo otvára priestor 
pre prácu špecialistov z  pomáhajúcich 
profesií –  psychológ, sociálny pracovník, 

rostlivosti, ale aj z pohľadu psychologic-
kého a sociálneho prístupu k pacientovi. 
Pacient musí byť informovaný, rovnako 
ako aj jeho rodina, o  zlyhávaní liečby 
a  smerovaní jeho života do terminál-
neho štádia. Prechod z kuratívnej liečby 
na terminálnu starostlivosť je potrebné 
dopodrobna vysvetliť a  lekár musí byť 
pripravený viesť najťažšiu komunikáciu 
v  jeho profesijnom živote. Častokrát sa 
stáva, pre pacienta v terminálnom štádiu 
ochorenia, styčným bodom pre posilne-
nie odvahy, dôverníkom, vyjednávačom 
a tlmočníkom jeho potrieb a prianí. V ta-
kýchto situáciách je veľmi dôležité, aby 
lekár pristupoval k daným požiadavkám 
ako profesionál. Nie je vhodné bagate-
lizoval pacientove pocity, ani racionálne 
vysvetľovať, alebo ospravedlňovať jeho 
výčitky. V spolupráci s psychológom, so-
ciálnym pracovníkom a  kňazom, môže 
vytvoriť čo najvhodnejšie prostredie pre 
sprevádzanie zomierajúceho. 

Pri oznamovaní zlých správ je dôležité 
poznať vlastný prístup pacienta k  jeho 
chorobe. Lekár by mal rešpektovať jeho 
vôľu, do akej miery chce byť informo-
vaný a  zároveň tiež vedieť odhadnúť, 
koľko je toho naozaj schopný uniesť. 
Za každých okolností je však potrebné 
zachovať nádej.  Prvá nádej, v  paliatív-
nej starostlivosti, prichádza v  podobe 
čo najdlhšieho života s  týmto ochore-
ním. Keď sa zdravotný stav pacienta za-
čína zhoršovať a  problémy narastajú, 
otvára sa priestor pre poskytovanie ná-
deje, že urobíme všetko pre to, aby ne-
trpel. Ako poslednú nádej, ktorú pacient 
v  terminálnom štádiu ochorenia oča-
káva od svojho lekára, je nádej na „dobrú 
smrť“ [8].

Obdobie zomierania nesie so sebou 
množstvo otázok týkajúcich sa času –  
dĺžky života, smútku, viny, potlačenia 
seba samého a strachu. Čas je to, o čo pa-
cient bojuje najviac, zo všetkých síl. Otáz-
kou týkajúcou sa času, dáva zomierajúci 
lekárovi najavo svoju túžbu byť pripra-
vený na situáciu, ktorá mu naháňa často-
krát neovládateľný strach. Má obavy, že 
sa nestihne rozlúčiť, alebo ukončiť pre 
neho dôležité veci. Lekár sa musí uistiť, 
že otázky týkajúce sa času nie sú spájané 
so zhoršujúcim sa zdravotným stavom, 
alebo silnejúcou bolesťou. Prejavením 
empatie a vyslovením otázky „V čom by 
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vený pri lôžku zomierajúceho formuje 
aj sprevádzajúceho. Utrpenie, strach 
a zúfalstvo nás učí pracovať s nádejou, 
ktorá je tak potrebná, až do úplného 
konca [6]. 
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rať stále viac hospicov a oddelení palia-
tívnej starostlivosti, ktoré nám zabezpe-
čia nielen zvládanie fyzickej bolesti, ale 
prinášajú aj nový pohľad na zomierajú-
ceho [12]. Sprevádzanie pacienta v ter-
minálnom štádiu ochorenia nie je práca, 
ale je to poslanie. Ide o posvätné okam-
žiky, pri ktorých si zomierajúci človek 
začína uvedomovať spriaznenosť duší. 
Špecialista na paliatívnu a  hospicovú 
starostlivosť prestáva bojovať so smrťou. 
Berie ju ako súčasť života a týmto prístu-
pom napomáha znižovať strach a záro-
veň zmierňuje aj bolesť na duši. Čas strá-
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2 Interní hematologická a onkologická klinika LF MU a FN Brno 
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4 Hematoonkologická klinika LF UP a FN Olomouc
5 Klinika hematoonkologie LF OU a FN Ostrava
6 Institut bio statistiky a analýz, s.r.o, Brno

Souhrn
Východiska: Cílem analýzy bylo vyhodnocení účinnosti léčby a jejího vlivu na prognózu pa-
cientů s Hodgkinovým lymfomem (HL) zařazených do českého registru HL. Soubor pacientů 
a  metody: Do analýzy bylo zařazeno 2  241  hodnotitelných pacientů s  klasickým HL (cHL) 
a 130 pacientů s HL s nodulární lymfocytární predominancí (nodular lymphocyte-predomi-
nant Hodgkin lymphoma –  NLPHL), kteří byli léčeni v letech 2000– 2024. Medián věku při dia-
gnóze cHL byl 37 let a u NLPHL 42 let. Výsledky: Nejčastějším režimem u pacientů v časných 
a  intermediárních stadiích byl režim ABVD (doxorubicin, bleomycin, vinblastin, dakarbazin) 
s radioterapií (RT), navíc u pacientů ve věku < 60 let v intermediárních stadiích byly použity 
dva cykly eskalovaného režimu BEACOPP (bleomycin, etoposid, doxorubicin, cyklofosfamid, 
vinkristin, prokarbazin, prednison) v kombinaci s dvěma cykly ABVD a RT. V pokročilém stadiu 
byl u pacientů ve věku < 60 let nejčastěji použit eskalovaný režim BEACOPP (4– 8 cyklů) a u pa-
cientů ve věku ≥ 60 let režim ABVD (6– 8 cyklů). U pacientů s NLPHL byla použita dle klinického 
stadia samostatná RT nebo kombinace rituximabu s chemoterapií +/ −RT. U pacientů s cHL ve 
věku < 60 let bylo 10leté přežití bez progrese (progression free survival –  PFS) a celkové přežití 
(overall survival –  OS) v iniciálních stadiích 91,5 % a 94,2 %, v intermediárních stadiích 91,0 % 
a 96,6 % a v pokročilých stadiích 83,9 % a 92,6 %. U cHL ve věku ≥ 60 let bylo 10leté PFS a OS 
v iniciálních stadiích 67,0 % a 74,2 %, v intermediárních stadiích 36,4 % a 45,7 %, v pokročilých 
stadiích 41,6 % a 52,0 %. U NLPHL bylo 10leté PFS a OS 77,5 % a 95,8 %. Závěr: Podle dat z re-
gistru je prognóza HL výborná u pacientů ve věku < 60 let –  10letého OS dosahuje více než 
90 % pacientů. Ve věku ≥ 60 let je medián přežití kolem 10 let. Zavedení checkpoint inhibitorů 
a brentuximab vedotinu do 1. linie léčby dále zlepší účinnost a sníží toxicitu léčby.
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Hodgkinův lymfom –  ABVD –  BEACOPP

Autoři deklarují, že v souvislosti s předmětem 
studie nemají žádné komerční zájmy.

The authors declare that they have no potential 

confl icts of interest concerning drugs, products, 

or services used in the study.

Redakční rada potvrzuje, že rukopis práce 
splnil ICMJE kritéria pro publikace zasílané do 
bi omedicínských časopisů.

The Editorial Board declares that the manuscript 

met the ICMJE recommendation for biomedical 

papers.

 
doc. MUDr. Heidi Móciková, Ph.D.
Hematologická klinika FN KV
Šrobárova 50
100 34 Praha 10
e-mail: heidi.mocikova@fnkv.cz

Obdrženo/Submitted: 1. 7. 2025

Přijato/Accepted: 30. 7. 2025

doi: 10.48095/ccko202645



46

VÝSLEDKY LÉČBY HODGKINOVA LYMFOMU V ČESKÉ REPUBLICE 

Klin Onkol 2026; 39(1): 45– 55

Úvod

Registr Hodgkinova lymfomu prospek-
tivně sbírá a vyhodnocuje prognostické 
faktory a léčbu pacientů s Hodgkinovým 
lymfomem (HL) v České republice (ČR). 
Do registru jsou zahrnuta data z pěti cen-
ter v ČR (Hematologická klinika FN Krá-
lovské Vinohrady Praha, Interní hemato-
logická a  onkologická klinika FN Brno, 
Interní hematologická klinika FN Hra-
dec Králové, Hematoonkologická klinika 
FN Olomouc a  Klinika hematoonkolo-
gie FN Ostrava), která jsou vedena v da-
tabázi Institutu bio statistiky a  analýz, 
s.r.o. Cílem této analýzy bylo vyhodno-
cení účinnosti léčby a její vliv na dlouho-
dobé přežití pacientů s HL. V současnosti 
se zkoumá význam cirkulující nádorové 
DNA pro bio logii cHL a  NLPHL při dia-
gnóze a  v  relapsu, dále pro sledování 
minimální reziduální nemoci v průběhu 
léčby a po léčbě. K úspěšné léčbě HL v ČR 
významně přispěla spolupráce s Němec-
kou studijní skupinou Hodgkinova lym-
fomu (German Hodgkin Study Group –  
GHSG), která umožnila aktivní zapojení 
hematologických klinik z Prahy a z Brna 
do mezinárodních randomizovaných 
studií GHSG fáze III. Proto i  léčba všech 
klinických stadií byla vedena převážně 
podle výsledků klinických studií GHSG.

Pacienti a metody

Všichni pacienti podepsali informovaný 
souhlas s účastí v  registru Hodgkinova 

lymfomu včetně sběru dat a  statistic-
kých analýz, který byl schválen multicen-
trickou etickou komisí ve Fakultní ne-
mocnici Královské Vinohrady v  Praze. 
Tato analýza byla provedena v souladu 
s Helsinskou deklarací. Histologické ná-
lezy byly potvrzeny čtením v  referenč-
ních ústavech patologie ČR. Z celkového 
počtu 2  800  pacientů bylo do analýzy 
zařazeno 2 241 pacientů s cHL (80,0 %) 
a 130 pacientů s NLPHL (4,6 %) s vyplně-
nými formuláři, kteří byli léčeni v letech 
2000– 2024. Medián věku při dia gnóze 
byl 37 let (rozmezí 18– 91) u cHL a 42 let 
(rozmezí 18– 76) u NLPHL. 

Standardní dia gnostický postup zahr-
noval fyzikální a  laboratorní vyšetření, 
pozitronovou emisní tomografi i v kom-
binaci s počítačovou tomografi í (PET/ CT) 
nebo samostatné CT krku, hrudníku, bři-
cha a  malé pánve. V  rámci určení kli-
nického stadia po zavedení PET/ CT se 
od roku 2014 upustilo od rutinního vy-
šetření kostní dřeně [1]. Charakteristiky 
pacientů cHL a  NLPHL jsou uvedeny 
v tab. 1 a 2. 

Do iniciálních stadií byli zařazeni pa-
cienti v klinickém stadiu I nebo II bez ri-
zikových faktorů. Do intermediárních 
stadií byli zařazeni pacienti v klinickém 
stadiu I nebo II s rizikovými faktory: ma-
sivní mediastinální tumor (>  třetina 
průměru hrudníku) nebo extranodální 
postižení, postižení  ≥  tří oblastí lym-
fatických uzlin, vysoká sedimentace 

( > 30 mm/ h s B symptomy, > 50 mm/ h 
bez B symptomů). Výjimku tvořili pa-
cienti v klinickém stadiu IIB s masivním 
mediastinálním tumorem a/ nebo s  ex-
tranodálním postižením, dále pacienti 
s nádorovou masou o velikosti ≥ 10 cm, 
kteří byli zařazeni do pokročilých stadií. 
Pacienti v  klinickém stadiu III nebo IV 
byli zařazeni do pokročilých stadií. Mezi-
národní prognostické skóre (IPS) pro pa-
cienty v pokročilém stadiu III a IV je uve-
deno v tab. 1.

Odpověď na léčbu (kompletní re-
mise, parciální remise, stabilní nemoc, 
progrese) byla hodnocena po ukončení 
léčby podle Chesonových kritérií z  let 
1999, 2007 a od roku 2014 podle Lugan-
ské klasifi kace [1– 3].

Přežití bez progrese (progression-
-free survival –  PFS) bylo definováno 
jako časový interval od data zahájení 
1. linie léčby do data relapsu/ progrese 
nebo data úmrtí z jakékoliv příčiny. Cel-
kové přežití (overall survival –  OS) bylo 
hodnoceno od data dia gnózy do data 
posledního sledování nebo do úmrtí 
z jakékoliv příčiny. Křivky přežití byly od-
hadnuty Kaplan-Meierovou metodou 
a  porovnání mezi podskupinami bylo 
provedeno pomocí log-rank testu.

Výsledky

První linie léčby

Medián sledování pacientů s  cHL byl 
146 měsíců. Podle registru HL v ČR v le-

Summary
Background: The aim of this analysis was to assess the effi  cacy of treatment and its impact on prognosis of patients with Hodgkin’s lymphoma 
(HL) enrolled in the Czech HL Registry. Patients and methods: Overall 2,241 patients with classical HL (cHL) and 130 patients with nodular lym-
phocyte-predominant Hodgkin lymphoma (NLPHL) treated between 2000 and 2024 were analyzed. Median age at dia gnosis was 37 years in cHL 
and 42 years in NLPHL. Results: The most common chemotherapy regimen in early and intermediate stages was ABVD (doxorubicin, bleomycin, 
vinblastine, dacarbazine) in combination with radiotherapy (RT). Moreover, two cycles of escalated BEACOPP (bleomycin, etoposide doxorubicin, 
cyclophosphamide, vincristine, procarbazine, prednisone) combined with two cycles of ABVD and RT were used in patients aged < 60 years in 
intermediate stages. The most common therapy in advanced stages was escalated BEACOPP (4– 8 cycles) in patients aged < 60 years and ABVD 
(6– 8 cycles) in patients aged ≥ 60 years. Patients with NLPHL were treated with RT alone or with combination of rituximab and chemotherapy 
or with a combination of RT based on clinical stages. The 10-year progression– free survival (PFS) and overall survival (OS) in patients with cHL 
aged < 60 years were: in early stages 91.5% and 94.2%, in intermediate stages 91.0% and 96.6% and in advanced stages 83.9% and 92.6%, re-
spectively. The 10-year PFS and OS in cHL ≥ 60 years were: in early stages 67.0% and 74.2%, in intermediate stages 36.4% and 45.7%, in advanced 
stages 41.6% and 52.0%, respectively. The 10-year PFS and OS in NLPHL patients were 77.5% and 95.8%. Conclusion: Based on the data from the 
Czech HL Registry, the prognosis of HL patients aged < 60 years is excellent: the 10-year OS is achieved in more than 90% of cases. Median OS 
of patients aged ≥ 60 years is 10 years. Implementation of checkpoint inhibitors or brentuximab vedotin into the fi rst-line treatment will further 
improve its effi  cacy and reduce the toxicity. 

Key words
Hodgkin lymphoma –  ABVD –  BEACOPP



VÝSLEDKY LÉČBY HODGKINOVA LYMFOMU V ČESKÉ REPUBLICE 

Klin Onkol 2026; 39(1): 45– 55 47

tech 2000– 2024  bylo celkem 272  pa-
cientů léčeno pro iniciální stadia cHL, 
z  toho 221  pacientů ve věku  <  60  let 
a  51  pacientů ve věku  ≥  60  let. Po-
daná chemoterapie, RT a  odpovědi na 
léčbu jsou uvedeny v grafech 1a,b. De-
setileté PFS u pacientů v věku < 60  let 
bylo 91,5  %  (95% interval spolehli-
vosti (IS) 87,1– 96,0) a  ve věku  ≥  60  let 
67,0 % (95% IS 52,5– 85,6) (graf 2a). De-
setileté OS u pacientů ve věku < 60 let 
bylo 94,2  %  (95% IS 90,2– 98,4) a  ve 
věku ≥ 60 let 74,2 % (95% IS 60,4– 91,3) 
(graf 3a). 

Pro intermediární stadia cHL s výjim-
kou stadia IIB s masivním mediastinálním 
tumorem a/ nebo s extranodálním posti-
žením bylo ve výše uvedeném období 
léčeno 515  pacientů ve věku  <  60  let 
a  62  pacientů ve věku  ≥  60  let. Po-
daná chemoterapie, RT a  odpovědi na 
léčbu jsou uvedeny v grafech 1c,d. De-
setileté PFS u pacientů ve věku < 60 let 
bylo 91,0  %  (95% IS 88,2– 93,9) a  ve 
věku ≥ 60 let 36,4 % (95% IS 22,1– 60,0) 
(graf 2a). Desetileté OS u  pacientů 
ve věku  <  60  let bylo 96,6  %  (95% IS 
94,7– 98,6) a ve věku ≥ 60 let 45,7 % (95% 
IS 29,5– 70,6) (graf 3a). 

Pro pokročilá stadia cHL (stadia IIB 
s  masivním mediastinálním tumorem 
a/ nebo s extranodálním postižením, sta-
dia III a IV) bylo ve výše uvedeném období 
léčeno 902  pacientů ve věku  <  60  let 
a  239  pacientů ve věku  ≥  60  let. Po-
daná chemoterapie, RT a  odpovědi na 
léčbu jsou uvedeny v grafech 1e–  g. De-
setileté PFS u pacientů ve věku < 60 let 
bylo 83,9  %  (95% IS 81,1– 86,8) a  ve 
věku ≥ 60 let 41,6 % (95% IS 33,0– 52,4) 
(graf 2a). Desetileté OS u  pacientů 
ve věku  <  60  let bylo 92,6  %  (95% IS 
90,5– 94,8) a ve věku ≥ 60 let 52,0 % (95% 
IS 43,0– 63,0) (graf 3a). PFS u pacientů ve 
věku < 60 let bylo signifi kantně delší po 
léčbě eskalovaným BEACOPP oproti re-
žimu ABVD či kombinaci (p = 0,011) (graf 
2b). Rovněž bylo signifi kantně delší OS 
u  pacientů ve věku  <  60  let po léčbě 
eskalovaným BEACOPP oproti režimu 
ABVD (p < 0,001) (graf 3b).

Medián sledování u pacientů s NLPHL 
byl 7,9  roku. Ze 130  pacientů s  NLPHL 
bylo léčeno 118  pacientů RT nebo 
kombinací chemoterapie s  rituxima-
bem +/ − RT, u dalších 12 pacientů ne-

Tab. 1. Charakteristika pacientů s klasickým Hodgkinovým lymfomem. 

Charakteristika n = 2 241 (%)

muži/ženy 1 163/1 078 (51,9/48,1)

věk při diagnóze, medián (rozmezí), roky 37 (18–91)

 < 60 let 1 860 (83,0)

 ≥ 60 let 381 (17,0)

histologický podtyp

nodulární skleróza 1 309 (58,4)

smíšená buněčnost 678 (30,3)

podtyp bohatý na lymfocyty 88 (3,9)

podtyp s lymfocytární deplecí 19 (0,8)

podtyp blíže neurčen 147 (6,6)

klinické stadium dle German Hodgkin Study Group < 60 let ≥ 60 let

iniciální (I a II) bez rizikových faktorů* 221 (11,9)            902 (48,5) 

intermediární (I a II) s rizikovými faktory* 51 (13,4) 239 (62,7)

pokročilé IIB s MMT a/nebo s EN, III a IV 515 (27,7)  222 (11,9)

neznámo 62 (16,3) 29 (7,6)

masivní mediastinální tumor nebo „bulky“ masa ≥ 10 cm

ano 345 (15,4)

ne 1 673 (74,7)

neznámo 223 (10,0)

B symptomy

ano 1 257 (56,1)

ne 966 (43,1)

neznámo 18 (0,8)

IPS** (klinická stadia III a IV) 1 058

0–1 247 (23,3)

2–3 500 (47,3)

4–7 311 (29,4)

*rizikové faktory: masivní mediastinální tumor (MMT) > 1/3 průměru hrudníku nebo 
mediastinální masa > 10 cm, extranodální postižení (EN), FW > 50 mm/h (bez B sym-
ptomů) nebo FW > 30 mm/h (s B symptomy); **Mezinárodní prognostické skóre 
(IPS): albumin v séru < 40 g/l, Hb < 105 g/l, mužské pohlaví, klinické stadium IV, 
věk > 45 let, leukocyty > 15×109/l, lymfocyty < 0,6×109/l nebo < 8 % z leukocytů

Tab. 2. Charakteristika pacientů s Hodgkinovým lymfomem s nodulární lymfocy-

tární predominancí.

Charakteristika n = 130 (%)

muži/ženy 90/40 (69,2/30,8)

věk, medián (rozmezí) roky 42 (18–76)

klinické stadium

I 35 (26,9)

II 42 (32,3)

III 37 (28,5)

IV 11 (8,5)

neznámo 5 (3,8)
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byla léčba zadána do registru HL. Způ-
sob léčby a odpověď na léčbu u NLPHL 
jsou uvedeny v grafu 4. Z hlediska pro-
gnózy bylo vyhodnoceno celkem 
110 pacientů. Pětileté a 10leté PFS bylo 
84,2 % (95% IS 76,9– 92,2) a 77,5 % (95% 
IS 68,4– 87,7). Pětileté a  10leté OS bylo 
98,2  %  (95% IS 95,7– 100,0) a  95,8  % 
(95% IS 91,8– 100,0).

Léčba relapsu

Medián sledování u  relabovaných pa-
cientů od data relapsu byl 7,6  roku. 
Podle dat v  registru HL bylo v  ob-
dobí od 2000  do 2023  vyhodnoceno 
268  pacientů s  relapsem HL, z  nich 
233 bylo ve věku≤ 65 let a 35 pacientů 
ve věku > 65 let. Medián OS u pacientů 
ve věku ≤ 65  let nebyl dosažen, 5leté 
OS bylo 75,2 % (95 % IS 69,4– 81,6), na-
proti tomu signifi kantně kratší bylo pře-
žití u pacientů ve věku > 65 let: medián 
OS byl 1,3 roku (95 % IS 0,9– nedosaženo; 
p < 0,001) a 5leté OS bylo 24,6 % (95 % 
IS 11,5– 52,5). Z  233  pacientů ve věku 
≤  65  let bylo léčeno vysokodávkova-
nou chemoterapií s  následnou auto-
logní transplantací kmenových buněk 
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Nivolumab byl podán v  relapsu cHL 
u 44 pacientů, charakteristiky pacientů 
a  odpovědi na léčbu uvádí tab.  3. Me-
dián sledování od zahájení nivolumabu 
byl 38,6  měsíce. Medián, 2leté a  5leté 
PFS byly 13,5 měsíce, 30,5 % a 5,7 % (graf 
5). Medián, 2leté a 5leté OS byly 58,8 mě-
síce, 77,4 % a 37,5 % (graf 5).  

Pembrolizumab byl podán v  relapsu 
cHL u  48  pacientů, charakteristiky pa-
cientů a odpovědi na léčbu uvádí tab. 4. 
Medián sledování od zahájení léčby 
pembrolizumabem byl 11,5 měsíce. Me-
dián, 2leté a 5leté PFS byly 16,5 měsíce, 
33,5 % a 26,8 % (graf 6). Dvouleté a 5leté 
OS byly 83,3 % a 77,3 %, mediánu nebylo 
dosaženo (graf 6).

Diskuze

Desetileté výsledky PFS a  OS v  našem 
souboru pacientů v  iniciálním stadiu 
ve věku < 60  let jsou srovnatelné s vý-
sledky studie pro iniciální stadia GHSG 
HD10: 87,2 % a 94,1 % [4,5]. Desetileté 
PFS a  OS u  našich pacientů z  registru 
HL ve věku ≥ 60  let byly horší, což od-
povídá obecně horší prognóze starších 
pacientů s nutností redukce chemotera-
pie vzhledem ke komorbiditám. Z ana-
lýzy studií GHSG HD10 a HD13 pro ini-
ciální stadia vyplynulo, že u  starších 
pacientů je nutné vysadit bleomycin po 
dvou cyklech ABVD, aby se zabránilo 

ASCT, oproti těm, kteří ASCT nepod-
stoupili: 82,7  %  (95% IS 75,7– 90,4) vs. 
65,8 % (95% IS 56,6– 76,5), p = 0,008; ha-
zard ratio (HR) 1,96 (95% IS 1,18– 3,28).

(autologous stem cell transplant –  
ASCT) 131 (56 %) pacientů. Pětileté OS 
od data relapsu je významně lepší u pa-
cientů ve věku ≤ 65  let, kteří dostali 

Graf 2a. Klasický Hodgkinův lymfom – PFS dle věku a klinického stadia. Analýza z let 2000–2024 (n = 2 241).
GHSG – German Hodgkin Study Group, KS – klinické stadium
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cykly ABVD a „involved site“ RT (ISRT) 
20 Gy [10].

V GHSG studii HD11 pro intermediární 
stadia byly nejlepší výsledky dosaženy 
čtyřmi cykly ABVD  +  30  Gy „involved 
field“ RT (IFRT). Tato kombinace měla 
10leté PFS a OS 83,3 % a 90,9 % [5,11]. Ve 
studii GHSG HD14 pro intermediární sta-
dia byly nejlepší výsledky dosaženy u pa-
cientů ve věku < 60 let kombinací dvou 
cyklů eskalovaného BEACOPP  +  dvou 
cyklů ABVD  +  30  Gy IFRT  [12]: 10leté 
PFS bylo 91,2 % a OS 94,1 % [13]. Výše 
uvedené režimy byly nejčastěji podány 
i  v  kohortě našich pacientů v  interme-
diárním stadiu, proto 10leté výsledky 
PFS a  OS u  pacientů ve věku  <  60  let 
byly srovnatelné s uvedenými podskupi-
nami pacientů ve studiích HD11 a HD14. 
Obdobně jako u  časných stadií i  u  in-
termediárních stadií ve věkové sku-
pině ≥ 60 let, která byla léčena převážně 
režimem ABVD a  jeho modifikacemi, 
bylo 10leté PFS a OS horší oproti popu-
laci ve věku  <  60  let. Současným stan-
dardem léčby v ČR u pacientů v interme-
diárním stadiu ve věku < 60 let je podání 
dvou cyklů eskalovaného BEACOPP 
a dvou cyklů ABVD, po kterých je možné 
vynechat RT u těch pacientů, kteří podle 
studie GHSG HD17 dosáhli PET-4 nega-
tivní kompletní remise [14]. U pacientů 
ve věkové skupině ≥ 60 let je v ČR indi-

iniciální stadia  [8,9] vedly k  významné 
ztrátě účinnosti, proto aktuálním stan-
dardem léčby v ČR pro tuto skupinu pa-
cientů v  iniciálním stadiu zůstávají dva 

vzniku plicní toxicity a zvýšenému riziku 
úmrtí na ni [6,7]. Snahy o vynechání RT 
po dvou cyklech ABVD u PET-2 negativ-
ních pacientů ve studii GHSG HD16 pro 

Graf 3a. Klasický Hodgkinův lymfom – celkové přežití dle věku a klinického stadia. Analýza z let 2000–2024 (n = 2 241).
GHSG – German Hodgkin Study Group, KS – klinické stadium
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se studiemi GHSG HD15 a HD18. Podle 
českého registru HL PFS u  pacientů 
v  pokročilém stadiu ve věku  <  60  let 
bylo signifi kantně delší po léčbě eska-
lovaným BEACOPP (4– 8  cyklů) oproti 
6– 8  cyklům ABVD (p  =  0,011). Rovněž 
bylo signifi kantně delší OS u našich pa-
cientů ve věku  <  60  let po léčbě eska-
lovaným BEACOPP oproti režimu ABVD 
(p  <  0,001). Čtyřleté výsledky studie 
GHSG HD21  prokázaly, že režim BRE-
CADD (brentuximab vedotin, etoposid, 
cyklofosfamid, doxorubicin, dakarbazin, 
dexametazon) je ještě účinnější a  má 
méně nežádoucích účinků oproti režimu 
eskalovaný BEACOPP (4leté PFS 94,3 % 
vs. 90,9 %, hazard ratio 0,66 a 4leté OS 
98,6 % vs. 98,2 %), proto je 4/ 6 cyklů BRE-
CADD jedním ze současných standardů 
léčby v 1. linii u pokročilých stadií v ČR 
a jeho použití v běžné praxi bylo již za-
hájeno  [10,20]. Podle dat z  registru HL 
jsou 10leté výsledky PFS a OS u pacientů 
v pokročilém stadiu ve věku ≥ 60 let na 
léčbě ABVD a  jeho modifikacích neu-
spokojivé. Studie SWOG S1826  proká-
zala u pacientů ve věku ≥ 12 let včetně 
populace ≥ 60 let v pokročilých stadiích 
III a  IV, že šest cyklů léčby nivolumabu 
v  kombinaci s  AVD (N-AVD) je účin-
nější než šest cyklů brentuximab vedo-
tinu v  kombinaci s  AVD (BV-AVD)  [21]: 
2leté PFS bylo 92 % po N-AVD ve srov-
nání s 83 % po BV-AVD (HR 0,45). Režim 
N-AVD je rovněž jedním ze současných 
standardů léčby v  ČR u  pacientů v  kli-
nickém stadiu III nebo IV, který se ak-
tuálně již používá u pacientů zejména ve 
věku ≥ 60 let [10]. 

Na základě RNA sekvenování a cirku-
lující nádorové DNA byly definovány 
tři lymfocytárně predominantní eko-
typy NLPHL (LPE): LPE1 a LPE2 byly cha-
rakterizovány imunosupresivním mi-
kroprostředím s  vysokou expresí B2M 
na nádorových buňkách, vyčerpáním 
CD8 T lymfocytů a  lepším PFS ve srov-
nání s  LPE3  [22]. K  základní kohortě 
(n = 109, 65 % LPE1/ 2) byla ve validační 
kohortě (n  =  62, 61  % LPE1/ 2) použita 
data a  vzorky od 62  pacientů s  NLPHL 
z českého registru HL. Ve srovnání s lite-
raturou, kde je medián věku u pacientů 
s NLPHL uveden v rozmezí 35– 40 let [23], 
je medián věku pacientů v  registru HL 
vyšší –  42 let. V naší hodnocené kohortě 

kteří dosáhli PET negativní kompletní re-
mise po ukončení chemoterapie [16– 19]. 
Intenzifi kace léčby u  PET-2  pozitivních 
pacientů přidáním rituximabu k  eska-
lovanému BEACOPP nezlepšila 3leté 
PFS  [18,19]. Pětileté výsledky PFS a OS 
všech pacientů v registru HL v pokroči-
lých stadiích ve věku < 60 let a zejména 
těch, kteří byli léčeni eskalovaným BEA-
COPP (90,7 % a 96,9 %), jsou srovnatelné 

kováno podání dvou cyklů ABVD + dvou 
cyklů AVD a 30 Gy ISRT [10]. 

Studie GHSG HD9  s  úspěchem za-
vedla do léčby cHL v  pokročilém sta-
diu ve věku  <  60  let eskalovaný BEA-
COPP  [15]. Další studie GHSG HD12, 
HD15, HD18  postupně snížily počet 
cyklů z osmi na čtyři u pacientů s nega-
tivním PET po dvou cyklech chemotera-
pie a umožnily vynechání RT u pacientů, 

Tab. 3. Charakteristika pacientů léčených nivolumabem a léčebná odpověď na ni-

volumab. 

Charakteristika n = 44 (%)

věk při zahájení nivolumabu, medián, (rozmezí) roky 42 (19–75)

muži/ženy 26/18

počet linií před nivolumabem, medián (rozmezí) 3 (1–15)

nivolumab, počet dávek, medián (rozmezí) 15 (1–119)

nivolumab, počet pacientů

po léčbě brentuximab vedotinem 36 (82)

brentuximab vedotin nepodán 7 (16)

brentuximab vedotin po nivolumabu 1 (2)

nivolumab, počet pacientů

po autologní transplantaci kmen. buněk   32 (73)

bez autologní transplantace kmen. buněk   8 (18)

po alogenní transplantaci kmen. buněk   2 (4,5)

opakovaná léčba 2 (4,5)

alogenní transplantace kmen. buněk po nivolumabu 9 (20)

nejlepší léčebná odpověď na nivolumab

celková odpověď: kompletní a parciální remise 30 (68)

kompletní remise 14 (32)

parciální remise 16 (36)

stabilní nemoc 4 (9)

progrese 7 (16)

nehodnoceno 3 (7)

nivolumab

ukončen 37 (84)

pokračuje 7 (16)

důvod ukončení nivolumabu 37

progrese Hodgkinova lymfomu 27 (72)

toxicita 4 (11)

kompletní remise 4 (11)

sekundární myelodysplastický syndrom 1 (3)

přání pacienta 1 (3)
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130  pacientů převažují muži, ale podíl 
klinických stadií I  a  II je nižší (59,2  %) 
oproti literatuře (75 %) [23]. Pouze 7 pa-
cientů absolvovalo chirurgickou exstir-
paci bez další léčby a 23 pacientů v čas-
ném stadiu IA mělo samostatnou RT 
30 Gy [24]. Nejčastější použitou chemo-
terapií v pokročilých stadiích byl R-C(H)
OP (rituximab, cyklofosfamid, doxoru-
bicin, vinkristin, prednison) s  RT, nebo 
bez ní (41 pacientů) [25,26]. Podle sledo-
vání v registru HL mají pacienti s NLPHL 
v  souladu s  literaturou velmi dobrou 
prognózu, což dokládají 5leté a  10leté 
výsledky PFS a OS.

Standardem léčby relapsu klasického 
HL ve věku ≤ 65  let zůstává záchranná 
chemoterapie s  následnou vysokodáv-
kovanou chemoterapií a ASCT. Data z re-
gistru HL potvrzují lepší OS u pacientů 
ve věku ≤ 65  let, pokud měli provede-
nou ASCT, ve srovnání s  pacienty bez 
ASCT. Podle registru European Bone 
Marrow Transplantation (EBMT) byla 
v  ČR v  letech 2020– 2024  provedena 
ASCT u  122  pacientů s  HL (v  průměru 
24 ASCT ročně). U pacientů s vysokým ri-
zikem dalšího relapsu se podává konso-
lidace brentuximab vedotinem à 3 týdny 
do maximálního počtu 16 cyklů [27]. Re-
trospektivní analýzy léčby brentuximab 
vedotinem u relabovaných nebo refrak-
terních pacientů s  cHL včetně konsoli-
dace po ASCT s využitím dat z českého 
registru HL byly již publikovány [28– 30], 
proto nejsou předmětem tohoto sdělení. 
Ve druhém relapsu po ASCT se i podle 
českých standardních doporučení po-
dává checkpoint inhibitor nivolumab 
do relapsu [10,31]. V relapsu bylo v naší 
kohortě odléčeno nivolumabem 44 pa-
cientů, z nich 32 % dosáhlo kompletní 
remise a celkové odpovědi 68 %. Podíl 
remisí byl u našich pacientů vyšší oproti 
studii CheckMate-205 (21 % a 71 %), ale 
5leté PFS (5,7 %) a OS (37,5 %) byly v naší 
neselektované kohortě pacientů horší 
oproti studii CheckMate-205  (17,9  % 
a  66,6  %). U  pacientů nevhodných 
k  ASCT je podle aktuálních standard-
ních doporučení ve druhém relapsu in-
dikován checkpoint inhibitor pembro-
lizumab [10,32,33], který se podává do 
celkového počtu 35  cyklů. Pembroli-
zumab byl použit v  relapsu u  48  pa-
cientů, z nich 35 % dosáhlo kompletní 

Tab. 4. Charakteristika pacientů léčených pembrolizumabem a léčebná odpověď 

na pembrolizumab.

Charakteristika n = 48 (%)

věk při zahájení pembrolizumabu, medián, (rozmezí) roky 61 (20–81)

muži/ženy 30/18

počet linií léčby před pembrolizumabem (rozsah) 2 (1–13)

pembrolizumab, počet pacientů / počet cyklů (rozsah)

monoterapie 40/7 (1–35)

pembrolizumab–GVD 7/2 (1–4)

pembrolizumab–GV 1,2

nejlepší odpověď na pembrolizumab (± jiná léčba)

celková odpověď: kompletní a parciální remise 26 (54)

kompletní remise 17 (35)

parciální remise 9 (19)

stabilní nemoc 6 (12)

progrese 8 (17)

nehodnoceno 8 (17)

pembrolizumab (± jiná léčba)

ukončen 33 (69)

pokračuje 15 (31) 

důvod ukončení pembrolizumabu 32

progrese Hodgkinova lymfomu 19 (59,3)

toxicita 4 (12,5)

autologní transplantace kmenových buněk 6 (18,8)

kompletní remise 2 (6,3)

plátcem neschválena další léčba po 11 dávkách 1 (3,1)

 GVD – gemcitabin, vinorelbin, lipozomální doxorubicin

0

5

10

15

20

25

30

35

40

Ra
di

ot
er

ap
ie

R 
C(

H
)O

P

Ri
tu

xi
m

ab
+

RT

A
BV

D
+

RT

R 
A

BV
D

+
/-

RT

Ch
ir.

ex
st

irp
ac

e

BE
A

CO
PP

+
/-

RT

R 
CH

O
P+

 R
T

D
BV

E+
 R

T

CO
PP

+
/-

RT

CO
P+

PO
G

+R
T

po
če

t p
ac

ie
nt

ů

CR 82,2 %

PR 1,7 %

SD 0 %

PD 0,8 %

nehod 15,2 %

Graf 4. Léčba pacientů s Hodgkinovým lymfomem s nodulární lymfocytární predomi-

nancí (n = 118).

CR – kompletní remise, nehod – nehodnoceno, PD – progrese, PR – parciální remise, 
SD – stabilní nemoc



54

VÝSLEDKY LÉČBY HODGKINOVA LYMFOMU V ČESKÉ REPUBLICE 

Klin Onkol 2026; 39(1): 45– 55

mab, pembrolizumab nebo brentuxi-
mab vedotin. 
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Souhrn
Východiska: Genetické vyšetření dědičné predispozice k solidním nádorům pomocí sekvenování nové generace umožňuje analýzu širokého 
spektra genů a významně zvyšuje dia gnostický výtěžek. Se zvyšujícím se rozsahem analyzovaných oblastí však roste pravděpodobnost záchytu 
tzv. sekundárních nálezů, tedy patogenních nebo pravděpodobně patogenních variant v genech, které nesouvisejí s primární indikací k vyšet-
ření. Tyto nálezy přinášejí řadu praktických, klinických a etických otázek. Materiál a metody: V ČR vznikla v rámci konsorcia CZECANCA a pracovní 
skupiny Onkogenetika Společnosti lékařské genetiky a genomiky ČLS JEP iniciativa s cílem harmonizovat rozsah reportování při vyšetření nádo-
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Úvod

Testování hereditární nádorové pre-
dispozice k  solidním nádorům typicky 
dospělého věku prošlo v posledních le-
tech významnou transformací. Součas-
ným standardem je panelové sekveno-
vání různého rozsahu, které poskytuje 
vyšší dia gnostický výtěžek a představuje 
výhodnější technologické řešení z  hle-
diska fi nančního i časového. Vyšetřovány 
jsou typicky desítky genů až celý exom 
(whole exome sequencing –  WES). 

Zachycené varianty ve vyšetřovaných 
oblastech genomu jsou prioritizovány 
a následně v první úrovni klasifi kovány 
na základě pravděpodobnosti patoge-
nity do pěti tříd: 1) patogenní; 2) prav-
děpodobně patogenní; 3) varianty ne-
jasného významu (variants of uncertain 
signifi cance –  VUS); 4) pravděpodobně 
benigní; 5) benigní. Za klinicky rele-
vantní jsou považovány varianty klasifi -
kované jako pravděpodobně patogenní 
či patogenní (P/ LP), u nichž pravděpo-
dobnost patogenity přesahuje 90  %. 
U klasifi kovaných variant je následně ve 
druhé úrovni, které probíhá rovněž v la-
boratořích, zvažován vztah nalezených 
variant k  fenotypu probanda. Za kli-
nicky relevantní jsou považovány geny 
se střední až vysokou penetrancí (poměr 
šancí (OR)  ≥  2). Ve třetí úrovni hodno-
cení variant provádí lékařský genetik 
klinickou interpretaci genetického ná-
lezu, v rámci které jsou zpřesňována ri-
zika asociovaná s  identifi kovaným ge-
notypem v  kontextu osobní a  rodinné 

anamnézy probanda, a  dle výše abso-
lutních rizik je doporučena odpovída-
jící péče o nosiče/ nosičky variant a jejich 
rodiny [1].

Mimo primární nálezy, které jsou spo-
jeny s fenotypem testovaného probanda, 
nás větší rozsah testovaných oblastí 
staví před problém neočekávaných 
nálezů, jež nejsou spojeny s primárním 
důvodem testace, avšak mohou být 
pro testovaného a  jeho rodinu klinicky 
relevantní. Neočekávané nálezy někdy 

bývají rozdělovány na nálezy sekun-

dární a  incidentální. Sekundární ná-

lezy při vyšetření nádorové predis-

pozice jsou spojeny s  predispozicí 

k  jinému nádorovému fenotypu, in-
cidentální nálezy jsou spojeny s jinými, 
nenádorovými dia gnózami. V  posled-
ních letech je však pro neočekávané ná-
lezy preferován jednotný termín sekun-
dární nálezy. 

Vyšetření nádorové predispozice 

ve světě a v ČR

Problematika sekundárních nálezů při-
náší řadu praktických, etických a  kli-
nických dilemat. Rozsah vyšetření a re-
portování související s  problematikou 
sekundárních nálezů je ve světě řešen 
různě v závislosti na zdravotním systému 
a  organizaci genetického testování 
dědičné nádorové predispozice. 

Na jedné straně narůstá pro nejčastější 
dia gnózy, typicky karcinom prsu a ova-
ria, socioekonomicky výhodné „main-
stream“ vyšetření malého počtu genů 

u  všech nemocných  [2]. Ve specifické 
izraelské populaci s vysokou prevalencí 
P/ LP variant ve vysoce penetrantních 
genech BRCA1 a BRCA2  je dokonce pro 
zdravé ženy dostupný populační scree-
ning founder mutací v těchto genech [3]. 
Nicméně ve světě stále převládá testace 
více genů u  podskupiny pacientů spl-
ňujících indikační kritéria, u  kterých je 
pravděpodobnost záchytu P/ LP variant 
vyšší, přičemž s rozvolňujícími se krité-
rii se rozšiřuje skupina testovaných pa-
cientů. Nejčastěji jsou využívány panely 
genů specifi cké pro jednotlivé dia gnózy, 
jejichž rozsah se liší mezi státy i mezi po-
skytovateli v  rámci jednoho státu  [2], 
a v závislosti na rostoucích znalostech se 
rozsah vyšetřovaných genů v čase dyna-
micky mění. V  rámci racionalizace jsou 
někdy používány tzv. virtuální panely, 
což znamená, že bio informaticky je hod-
nocena jen část reálně sekvenovaných 
genů, která je relevantní pro určitou 
nádorovou dia gnózu  [4]. Tyto přístupy 
eliminují sekundární nálezy, avšak 

v době testace nepodávají komplexní 

obraz o  možné nádorové predispo-

zici, která je komplikována typicky ne-
úplnou penetrancí, případně variabilní 
expresivitou. 

V ČR jsou používány velké multican-

cer panely až WES. Důvodem jsou ra-
cionalizace testování, které je decentrali-
zováno mezi mnoho laboratoří s různým 
objemem testace, a  způsob úhrady. 
V současné době plátci hradí vyšetření 
hereditární nádorové predispozice 

Klíčová slova
genetické testování –  dědičné nádorové syndromy –  vysoce účinné nukleotidové sekvenování –  geny –  konsenzus

Summary
Background: Genetic testing for hereditary predisposition to solid tumors using next generation sequencing enables the analysis of a broad 
spectrum of genes and signifi cantly increases dia gnostic yield. However, expanding the scope of analyzed genomic regions also increases the 
likelihood of identifying so-called secondary fi ndings, defi ned as pathogenic or likely pathogenic variants in genes unrelated to the primary 
indication for testing. These fi ndings raise multiple practical, clinical, and ethical challenges. Material and methods: In the Czech Republic, an 
initiative was launched within the CZECANCA consortium and the Oncogenetics Working Group of the Society of Medical Genetics and Geno-
mics of the Czech Medical Association of J.  E. Purkyně with the aim of harmonizing the scope of reporting in cancer predisposition testing within 
the CZECANCA gene panel. Results: The consensus resulted in a list of genes and variants that should be routinely reported by laboratories du-
ring cancer predisposition testing, even in the absence of an explicit request from the indicating medical geneticist. Conclusion: The proposed 
harmonized approach to reporting secondary fi ndings represents a practical tool for unifying laboratory practice in the Czech Republic. The 
document refl ects the current state of knowledge in oncogenetics and will be regularly updated in response to emerging scientifi c evidence.
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ním výkonům a v neposlední řadě před-
stavují zbytečnou fi nanční zátěž pro zdra-
votní systém s omezenou kapacitou péče 
o rizikové jedince. 

V rámci CZECANCA konsorcia a  pra-
covní skupiny Onkogenetika SLG ČLS JEP 
vznikla v roce 2022 iniciativa defi novat, 
které varianty a v jakých genech budou 

rutinně reportovány laboratoří smě-

rem ke lékařskému genetikovi nad 

rámec požadovaných genů. Cílem je 
harmonizovat přístup k  reportování 
výsledků genetických vyšetření a  je-
jich následné interpretaci. Problema-

tika rozsahu reportovaných variant 
byla pravidelně diskutována na společ-
ných setkáních konsorcia CZECANCA 
a  pracovní skupiny Onkogenetika od 
roku 2022. Na 12. setkání (16. 5. 2024) 
jsme došli ke konsenzu, který shrnuje 
box 2. 

bližně 12 000 jedinců a počet vyšetření 
meziročně narůstá. Klinicky relevantní 

nádorové predispoziční geny pro jed-

notlivé nádorové dia gnózy nejsou 

jednoznačně definovány. Rozsah re-
portování se mezi laboratořemi liší, a vy-
tváří tak velmi nepřehledné prostředí jak 
pro indikující a  pečující lékaře, tak pro 
testované osoby. 

Na jedné straně existuje snaha ně kte-

rých pracovišť reportovat všechny ná-

lezy VUS/ LP/ P variant v celém rozsahu 
vyšetřovaných genů. Primárním důvo-
dem je, s  ohledem na absenci doporu-
čení, zajištění právní ochrany v případě 

forenzního sporu. Dalším relevantním 
argumentem může být skutečnost, že fe-

notyp probanda asociovaný s naleze-

nou genetickou variantou v  určitém 
nádorovém predispozičním genu ne-

musí být jednoznačně vyjádřen, 

a proto na něj při indikaci genetického 

vyšetření nebylo původně pomýšleno. 
Tento přístup „overreportování“ může 
vést k  nadhodnocování asociovaných 
rizik a  k  nepřiměřeným preventivním 
opatřením, která ve svém důsledku před-
stavují minimálně psychickou zátěž pro 
pacienta a  jeho rodinu, ale mohou vést 
k neadekvátním a nevratným preventiv-

jedincům splňujícím indikační kritéria 
pro genetické testování 1× za život na 
konkrétní nádorovou dia gnózu (dle kla-
sifi kace MKN-10 dia gnózy C00-C97, Z80, 
Z85). Minimální požadovaný rozsah vy-
šetření aktuálně zahrnuje 22 genů (ATM, 
APC, BARD1, BRCA1, BRCA2, BRIP1, CDH1, 
CHEK2, EPCAM, MLH1, MSH2, MSH6, 
MUTYH, NBN, PALB2, PMS2, PTEN, RAD50, 
RAD51C, RAD51D, STK11, TP53). 

Existující doporučení pro 

sekundární nálezy

S rozšiřující se dostupností WES pro-
váděného z  řady indikací se objevily 
snahy o konsenzuální reportování, které 
vedly American College of Medical Ge-
netics (ACMG) k  publikování seznamu 
genů, jejichž neočekávané zachycené 

P/ LP varianty (všechny či pouze defi -
nované varianty, u  autozomálně rece-
sivních (AR) onemocnění jen v případě 
bialelických P/ LP variant) by měly být 
reportovány vždy, bez ohledu na pri-
mární důvod testování, pokud si pacient 
přeje být o takovém nálezu informován. 
V současné době (ACMG SF v3.3.; [5]) se 
jedná o 84 genů (box 1), které zahrnují 
i vysoce penetrantní nádorové predis-

poziční geny, dále např. geny spojené 
s  maligními arytmiemi či geny zodpo-
vědné za maligní hypertermii vyvolanou 
ně kte rými anestetiky. Seznam genů je 
pravidelně aktualizován a  je odbornou 
komunitou široce přijímán [6].

Z pohledu prevence závažných AR 
onemocnění v populaci existují doporu-
čení pro reportování přenašečství P/ LP 
variant pro carrier testy, dle kterých je 
doporučeno reportovat P/ LP varianty 
v genech spojených s AR onemocně-

ním v případě frekvence heterozygotů 
v  populaci převyšující 1/ 200  [7]. Při 
této populační frekvenci je riziko AR 
onemocnění u potomka > 1/ 800. Problé-
mem je v případě ně kte rých genů velmi 
rozdílná frekvence P/ LP variant v jednot-
livých populacích [8]. V mezinárodní da-
tabázi GnomAD je zastoupení slovanské 
populace mizivé a pro určení frekvence 
heterozygotů v naší populaci je její vyu-
žití pro řadu genů omezené.

Tvorba konsenzu

V ČR bylo vyšetření nádorové predis-
pozice v  roce 2024  provedeno u  při-

Box 1. Seznam 84 genů (ACMG SF 

v3.3.), ve kterých je doporučeno re-

portování sekundárně zachycených 

P/LP variant (nádorové predispo-

ziční geny jsou vyznačeny tučně).

ABCD1, ACTA2, ACTC1, ACVRL1, APC, 
APOB, ATP7B, BAG3, BMPR1A, BRCA1, 

BRCA2, BTD, CACNA1S, CALM1, CALM2, 
CALM3, CASQ2, COL3A1, CYP27A1, DES, 
DSC2, DSG2, DSP, ENG, FBN1, FLNC, GAA, 
GLA, HFE, HNF1A, KCNH2, KCNQ1, LDLR, 
LMNA, MAX, MEN1, MLH1, MSH2, 

MSH6, MUTYH, MYBPC3, MYH11, MYH7, 
MYL2, MYL3, NF2, OTC, PALB2, PCSK9, 
PKP2, PLN, PMS2, PRKAG2, PTEN, RB1, 
RBM20, RET, RPE65, RYR1, RYR2, SCN5A, 
SDHAF2, SDHB, SDHC, SDHD, SMAD3, 
SMAD4, STK11, TGFBR1, TGFBR2, 
TMEM127, TMEM43, TNNC1, TNNI3, 
TNNT2, TP53, TPM1, TRDN, TSC1, TSC2, 
TTN, TTR, VHL, WT1

P/LP – patogenní / pravděpodobně 
patogenní

Box 2. Konsenzuální stanovisko kon-

sorcia CZECANCA a Pracovní sku-

piny onkogenetiky Společnosti lé-

kařské genetiky ČLS JEP.

Laboratoř bude indikujícímu lékař-
skému genetikovi reportovat:
1)  v požadovaných genech varianty 

v rozsahu VUS/LP/P (s případ-

ným upozorněním, zda se jedná 

o „hot“ VUS, tj. variantu s vyšší 
možností reklasifi kace směrem 
k pravděpodobně patogenní); 

2)  mimo požadované geny pouze 

LP/P varianty. 

Lékařský genetik pak bude pacientovi 
reportovat varianty v rozsahu LP/P. 
VUS bude reportován probandovi 
pouze v případě doporučení prove-
dení doplňujících vyšetření, např. 
analýza RNA u potenciálně sestři-

hových variant, segregační analýza 

v rodině. Ostatní VUS vyšetřovanému 
jedinci reportovány nebudou. 

Laboratoř má povinnost pravidelně 
přehodnocovat klasifi kaci identifi ko-
vaných variant a v případě klinicky 
významné změny klasifi kace vari-
anty informuje bez vyžádání indikují-
cího lékaře. 

LP/P – pravděpodobně patogenní / 
patogenní, VUS – varianty nejasného 
významu
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V roce 2022  byla rovněž zahájena 
komplikovanější diskuze týkající se pro-

blematiky rozsahu reportovaných 

genů. Konsenzus byl tvořen online, 
a  sice v  rozsahu genů CZECANCA pa-
nelu v1.22 pro 226 genů [9]. Od června 
do listopadu 2024 se v  iniciální fázi vy-
jádřili pracovníci ze 14 pracovišť (tab. 1) 
ke vhodnosti a důvodům rutinního re-
portování P/ LP variant zachycených jako 
sekundární nálezy v uvedených genech. 
V  případě AR dědičnosti bylo reporto-
vání monoalelických a  bialelických va-
riant diskutováno zvlášť. Výsledkem byla 
shoda na rutinním reportování P/ LP 

variant v  54  genech, na nereporto-

vání ve 115 genech a u 59 genů nebyla 

shoda nalezena (schéma 1).
Následně od ledna do května 2025 

bylo reportování P/ LP variant v 59 spor-
ných genech jednotlivě diskutováno 
v  průběhu šesti online 90minutových 
setkání. Schůzek se zpočátku účastnilo 
14 pracovišť, počet zapojených pracovišť 
postupně narostl až na 21 (tab. 1). Zvažo-
vána byla především míra penetrance 

a způsob jejího stanovení (zda data vy-
chází z  case-control analýz či z  vysoce 
rizikových rodin se specifickým feno-
typem), morbidita a mortalita asociova-
ného fenotypu, dostupnost a závažnost 

NEREPORTOVAT SFREPORTOVAT SF

APC, ATM, BAP1, BARD1, BLM,
BMPR1A, BRCA1, BRCA2, BRIP1,

CDH1, CDK4, CDKN2A, DICER1, DPYD,
EPCAM, FANCC, FLCN, CHEK2, KIT,
MEN1, MET, MLH1, MLH3 biallelic,

MSH2, MSH3 biallelic, MSH6, MUTYH
biallelic, MUTYH monoallelic, NBN,

NF1, NF2, PALB2, PMS2, POLD1, POLE,
PTEN, RAD51C, RAD51D, RB1, RET,
SDHA, SDHAF2, SDHB, SDHC, SDHD,
SMAD4, SMARCA4, SMARCB1, STK11,
TMEM127, TP53, TSC1, TSC2, VHL,

WT1

AIP, ALK, ATR, CEBPA, CCND1, CDC73,
CDKN1B, CDKN1C, CHEK1, CYLD,

EGFR, ERCC2, ERCC3, ERCC4, ERCC5,
ERCC6, EXT1, EXT2, EZH2, FANCA,
FANCB, FANCD2, FANCE, FANCF,
FANCG, FANCI, FANCL, FANCM

biallelic, FANCMmonoallelic, FBXW7,
FH*, GATA2, GPC3, HNF1A, HOXB13,

HRAS, MAX, MLH3 monoallelic,
MRE11A, MSH3 monoallelic, NSD1,
PHOX2B, PRKAR1A, RAD50, RAD51,
RAD51B, RAD54L, RECQL, RECQL4,

SBDS, SETBP1, SLX4, SMARCE1, SUFU,
TERT, WRN, XPA, XRCC2, XRCC3

APEX1, ATMIN, ATRIP, AURKA, AXIN1, BABAM1, BRAP, BRCC3, BRE, BUB1B, CASP8,
CEP57, CLSPN, CSNK1D, CSNK1E, CWF19L2, DCLRE1C, DDB2, DHFR, DIS3L2, DMBT1,
DMC1, DNAJC21, EMSY, EPHX1, ERCC1, ESR1, ESR2, EXO1, EYA2, FAAP24, FAM175A,

FAM175B, FAN1, GADD45A, GRB7, HELQ, HUS1, KAT5, KCNJ5, LIG1, LIG3, LIG4,
LMO1, LRIG1, MCPH1, MDC1, MDM2, MDM4, MGMT, MMP8, MPL, MSH5, MSR1,
MUS81, NAT1, NCAM1, NELFB, NFKBIZ, NHEJ1, OGG1, PARP1, PCNA, PHB, PIK3CG,
PLA2G2A, PMS1, POLB, PPM1D, PREX2, PRF1, PRKDC, PTTG2, RAD1, RAD17, RAD18,
RAD23B, RAD51AP1, RAD52, RAD54B, RAD9A, RBBP8, RECQL5, RFC1, RFC2, RFC4,

RHBDF2, RNF146, RNF168, RNF8, RPA1, RUNX1, SETX, SHPRH, TCL1A, TELO2, TERF2,
TLR2, TLR4, TOPBP1, TP53BP1, TSHR, UBE2A, UBE2B, UBE2I, UBE2V2, UBE4B,

UIMC1, XPC, XRCC1, XRCC4, XRCC5, XRCC6, ZNF350, ZNF365

AIP, ALK, APC, ATM, BAP1, BARD1, BLM, BMPR1A, BRCA1,
BRCA2, BRIP1, CEBPA, CDH1, CDK4, CDKN1B, CDKN2A,

CDC73, CHEK2, CYLD, DICER1, DPYD, EGFR, EPCAM, EXT1,
EXT2, FANCA, FANCB, FANCC, FANCM biallelic, FH, FLCN,
GATA2, GPC3, HNF1A, HOXB13, KIT, MAX, MEN1, MET,

MLH1, MLH3 biallelic, MSH2, MSH3 biallelic, MSH6, MUTYH
biallelic, MUTYH monoallelic, NBN, NF1, NF2, PALB2, PMS2,
POLD1, POLE, PRKAR1A, PTCH1, PTEN, RAD51C, RAD51D,
RB1, RET, SDHA, SDHAF2, SDHB, SDHC, SDHD, SMAD4,
SMARCA4, SMARCB1, SMARCE1, STK11, SUFU, TERT,

TMEM127, TP53, TSC1, TSC2, VHL, WT1

APEX1, ATR, ATRIP, ATMIN, AURKA, AXIN1, BABAM1, BRAP, BRCC3, BRE, BUB1B, CASP8, CCND1, CEP57,
CDKN1C, CHEK1, CLSPN, CSNK1D, CSNK1E, CWF19L2, DCLRE1C, DDB2, DHFR, DMBT1, DMC1, DIS3L2, DNAJC21,
EMSY, EPHX1, ERCC1, ERCC2, ERCC3, ERCC4, ERCC5, ERCC6, ESR1, ESR2, EXO1, EYA2, EZH2, FAAP24, FAN1,

FANCD2, FANCE, FANCF, FANCG, FANCI, FANCL, FANCMmonoallelic, FAM175A, FAM175B, FBXW7, GADD45A,
GRB7, HELQ, HRAS, HUS1, KAT5, KCNJ5, LIG1, LIG3, LIG4, LMO1, LRIG1, MCPH1, MDC1, MDM2, MDM4, MGMT,
MLH3 monoallelic, MMP8, MPL, MRE11A, MSH3 monoallelic, MSH5, MSR1, MUS81, NAT1, NCAM1, NELFB,
NFKBIZ, NHEJ1, NSD1, OGG1, PARP1, PCNA, PHB, PHOX2B, PIK3CG, PLA2G2A, PMS1, POLB, PPM1D, PREX2,
PRF1, PRKDC, PTTG2, RAD1, RAD17, RAD18, RAD23B, RAD50, RAD51, RAD51AP1, RAD51B, RAD52, RAD54B,
RAD54L, RAD9A, RBBP8, RECQL, RECQL4, RECQL5, RFC1, RFC2, RFC4, RHBDF2, RNF146, RNF168, RNF8, RPA1,
RUNX1, SBDS, SETBP1, SETX, SHPRH, SLX4, TCL1A, TELO2, TERF2, TLR2, TLR4, TOPBP1, TP53BP1, TSHR, UBE2A,
UBE2B, UBE2I, UBE2V2, UBE4B, UIMC1, WRN, XPA, XPC, XRCC1, XRCC2, XRCC3, XRCC4, XRCC5, XRCC6, ZNF350,

ZNF365
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Schéma 1. Tvorba konsenzu týkajícího se reportování sekundárních nálezů při vyšetření nádorové predispozice.

SF – sekundární nález

Tab. 1. Seznam pracovišť zapojených do tvorby konsenzu týkajícího se reporto-

vání sekundárních nálezů při vyšetření nádorové predispozice.

Pracoviště Datum zapojení

1. LF UK a VFN v Praze 05/2024 (iniciální hodnocení)

Masarykův onkologický ústav 05/2024 (iniciální hodnocení)

Laboratoře Agel a.s. 05/2024 (iniciální hodnocení)

GENNET a GNTlabs by GENNET 05/2024 (iniciální hodnocení)

GHC Genetics 05/2024 (iniciální hodnocení)

FN Plzeň 05/2024 (iniciální hodnocení)

PRONATAL 05/2024 (iniciální hodnocení)

FN Olomouc 05/2024 (iniciální hodnocení)

Nemocnice České Budějovice 05/2024 (iniciální hodnocení)

PRENET 05/2024 (iniciální hodnocení)

FN Ostrava 05/2024 (iniciální hodnocení)

Genetika Plzeň, s.r.o. 05/2024 (iniciální hodnocení)

Fakultní Thomayerova nemocnice 05/2024 (iniciální hodnocení)

FN v Hradci Králové 05/2024 (iniciální hodnocení)

Krajská nemocnice Liberec 01/2025 (1. setkání)

EUC Laboratoře CGB a.s. 01/2025 (1. setkání)

FN Motol 02/2025 (2.setkání)

SPADIA 03/2025 (3. setkání)

Fertimed, s.r.o. 04/2025 (5. setkání)

Nemocnice Jihlava 04/2025 (5. setkání)

CEITEC 05/2025 (6.setkání)
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kařem) sekundárně zachycených P/ LP 

variant v 77 genech a nereportování 

ve 152  genech z  laboratoře směrem 
k  indikujícímu lékařskému genetikovi 
(tab. 2), který provádí následnou inter-

s nádorovou predispozicí, případný im-
printing apod.).

Výsledkem online setkání bylo sta-

novení konsenzu na rutinní reporto-

vání (tj.  bez vyžádání indikujícím lé-

preventivních opatření či technické as-
pekty vlastního sekvenování (např. pří-
tomnost pseudogenů) [10]. Diskutována 
byla rovněž specifi ka jednotlivých genů 
(typ dědičnosti, typy variant spojených 

Tab. 2. Konsenzus týkající se rutinního reportování sekundárních nálezů P/LP variant při vyšetření nádorové predispozice (hod-

noceny geny v rozsahu panelu CZECANCA v1.22) [9]. 

Geny s konsenzem REPORTOVAT P/LP varianty jako sekundární nálezy

Gen Typ reporto-

vaných variant 

(P/LP) podle 

mechanizmu 

patogenity*

Nádorová 

predispozice

Prekoncepční 

testování part-

nera (prevence 

AR/XR onemoc-

nění, jiné)

AIP LoF ano ne

ALK GoF (TK 
doména)

ano ne

APC LoF včetně 
promotoru; 
p.I1307K, re-

portovat pouze 
jako „rizikovou 

alelu“**

ano ne

ATM LoF ano ano

BAP1 LoF ano ne

BARD1 LoF ano ne

BLM LoF ne ano

BMPR1A LoF ano ne

BRCA1 LoF ano ne

BRCA2 LoF ano ano při pozitivní 
OA/RA partnera 

BRIP1 LoF ano ne

CDC73 LoF ano ne

CDH1 LoF ano ne

CDK4 LoF ano ne

CDKN1B LoF ano ne

CDKN2A LoF ano ne

CEBPA LoF ano ne

CYLD LoF ano ne

DICER1 LoF ano ne

DPYD LoF ano ne

Gen Typ reporto-

vaných variant 

(P/LP) podle 

mechanizmu 

patogenity*

Nádorová 

predispozice

Prekoncepční 

testování part-

nera (prevence 

AR/XR onemoc-

nění, jiné)

EGFR pouze p.T790M 
(GoF, TK 

doména)

ano ne

EPCAM pouze varianty 
(CNV), postihu-

jící expresi 
MSH2

ano ne

EXT1 LoF ano ne

EXT2 LoF ano ne

FANCA LoF ne ano

FANCB LoF, pouze u žen 
přenašeček pre-

vence X-váza-
ného sy u synů

ne ne

FANCC LoF ano ne

FANCM 
bialelicky

LoF ano ne (infertilita)

FH LoF, Cave: nej-
častější mutace 
spojené pouze 
s FH defi ciency

ano ne

FLCN LoF ano ne

GATA2 LoF ano ne

GPC3 LoF, pouze u žen 
přenašeček pre-

vence X-váza-
ného sy u synů

ne ne

HNF1A LoF ano ne

HOXB13 pouze p.G84E ano ne

* v případě pseudogenních oblastí musí být potvrzeno, že se P/LP varianta nachází v genu, a nikoliv v pseudogenu; ** riziková 
alela – označení pro variantu s prokázaným, ale klinicky málo významným rizikem (OR << 2); *** klinický dopad P/LP variant (zvý-
šené riziko nádorů) závisí na parentálním původu variantní alely, doporučeno vyšetření rodičů probanda

AR – autozomálně recesivní, GoF – gain-of-function, LoF – loss-of-function, OA – osobní anamnéza, P/LP – patogenní / pravděpo-
dobně patogenní, RA – rodinná anamnéza
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Tab. 2 – pokračování. Konsenzus týkající se rutinního reportování sekundárních nálezů P/LP variant při vyšetření nádorové pre-

dispozice (hodnoceny geny v rozsahu panelu CZECANCA v1.22) [9]. 

Geny s konsenzem REPORTOVAT P/LP varianty jako sekundární nálezy

Gen Typ reporto-

vaných variant 

(P/LP) podle 

mechanizmu 

patogenity*

Nádorová 

predispozice

Prekoncepční 

testování part-

nera (prevence 

AR/XR onemoc-

nění, jiné)

CHEK2 LoF ano ne

KIT GoF ano ne

MAX LoF, parent-of-
-origin eff ect***  

ano ne

MEN1 LoF ano ne

MET GoF ano ne

MLH1 LoF ano ne

MLH3 
bialelicky

LoF ano ne

MSH2 LoF ano ne

MSH3 
bialelicky

LoF ano ne

MSH6 LoF ano ne

MUTYH 
bialelicky

LoF ano ne

MUTYH 
mono-
alelicky

LoF ano ne

NBN LoF ano ano

NF1 LoF ano ne

NF2 LoF ano ne

PALB2 LoF ano ano při pozitivní 
OA/RA partnera

PMS2 LoF ano ne

POLD1 „GoF“, missense 
v exonukleázové 
doméně  loss 
of proofreading 
× nereportovat 

LoF mutace

ano ne

POLE „GoF“; missense 
v exonukleázové 
doméně  loss 
of proofreading 
× nereportovat 

LoF mutace

ano ne

Gen Typ reporto-

vaných variant 

(P/LP) podle 

mechanizmu 

patogenity*

Nádorová 

predispozice

Prekoncepční 

testování part-

nera (prevence 

AR/XR onemoc-

nění, jiné)

PRKAR1A LoF ano ne

PTEN LoF ano ne

PTCH1 LoF ano ne

RAD51C LoF ano ne

RAD51D LoF ano ne

RB1 LoF ano ne

RET GoF ano ne

SDHA LoF ano ne

SDHAF2 LoF, parent-
-of-origin 
eff ect***  

ano ne

SDHB LoF ano ne

SDHC LoF ano ne

SDHD LoF, parent-
-of-origin 
eff ect***  

ano ne

SMAD4 LoF ano ne

SMARCA4 LoF ano ne

SMARCB1 LoF ano ne

SMARCE1 LoF ano ne

STK11 LoF ano ne

SUFU LoF ano ne

TERT pouze promo-
torové P/LP 

varianty

ano ne

TMEM127 LoF ano ne

TP53 LoF ano ne

TSC1 LoF ano ne

TSC2 LoF ano ne

VHL LoF ano ne

WT1 LoF ano ne

* v případě pseudogenních oblastí musí být potvrzeno, že se P/LP varianta nachází v genu, a nikoliv v pseudogenu; ** riziková 
alela – označení pro variantu s prokázaným, ale klinicky málo významným rizikem (OR << 2); *** klinický dopad P/LP variant (zvý-
šené riziko nádorů) závisí na parentálním původu variantní alely, doporučeno vyšetření rodičů probanda

AR – autozomálně recesivní, GoF – gain-of-function, LoF – loss-of-function, OA – osobní anamnéza, P/LP – patogenní / pravděpo-
dobně patogenní, RA – rodinná anamnéza, XR – X recesivní
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X-vázaného onemocnění u mužských 

potomků.

 

Závěr

Problematika sekundárních nálezů 
a  rozsahu reportování při genetickém 
vyšetření nádorové predispozice je velmi 
aktuálním tématem současné lékařské 
genetiky i preventivní onkologie. Tech-
nologický rozvoj přinesl vedle masiv-
ního nárůstu testování nádorové pre-
dispozice, jasného dia gnostického zisku 
a  rychlé odpovědní doby i  výzvy spo-
jené s interpretací a komunikací sekun-
dárních nálezů. Absence jednotného po-
stupu vedla v ČR k vytvoření odborného 
konsenzu v rámci konsorcia CZECANCA 
a  pracovní skupiny Onkogenetika SLG 
JEP, který představuje důležitý krok smě-
rem ke standardizaci péče o osoby s ge-
netickou predispozicí k  nádorovým 
onemocněním v  ČR. Protože se jedná 
o rychle se rozvíjející problematiku, lze 
předpokládat, že s rostoucím množstvím 
znalostí se bude vyvíjet i rozsah reporto-
vaných genů. Aktuálně platná doporu-
čení vytvářená na základě diskuze široké 
odborné veřejnosti jsou dostupná na 
webových stránkách pracovní skupiny 
Společnosti lékařské genetiky [13]. 
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genů s dostatkem dat [11]. V ně kte rých 
případech (např. SDHA) již dokonce 
byla navržena rozdílná doporučení péče 
pro nosiče variant konkordantních s fe-
notypem probanda a  pro nosiče va-
riant zachycených jako sekundární 
nález [12].

Při tvorbě konsenzu bylo rovněž dis-
kutováno reportování monoalelických 

P/ LP variant spojených s AR syndromy 

a s X-vázanými onemocněními u žen-

-přenašeček. Panovala shoda na rutinním 
reportování sekundárně zachycených 
P/ LP variant v genech, v nichž frekvence 

heterozygotů v  naší populaci přesa-

huje frek venci 1/ 200 z důvodu prevence 
AR onemocnění. Frekvence heterozygotů 
v  naší populaci byla stanovena na sou-
boru 6 879 neselektovaných kontrol (1. 
LF UK a VFN v Praze) a 12 421 jedinců vy-
šetřených především z důvodů infertility, 
abortu či jiných než onkologických příčin 
(Gennet, Praha). V 95% konfi denčním in-
tervalu zahrnujícím frekvenci heterozy-
gotů v  naší populaci 1/ 200  se v  obou 
souborech pohybovaly následující geny 
spojené se závažnými AR syndromy: 
ATM, BLM, FANCA a NBN. U nosičů P/ LP 
variant v těchto genech je doporučeno 

prekoncepční testování partnerů. Při 
záchytu P/ LP varianty v  genech FANCB 
a GPC3 spojených s X-vázanými onemoc-
něními je u žen-přenašeček doporučeno 
genetické poradenství s cílem prevence 

pretaci nálezu v  kontextu osobní a  ro-
dinné anamnézy. Tento konsenzuální 
rozsah reportování se týká vyšetření 
predispozice k  nádorovým onemocně-
ním primárně dospělého věku. V  pří-

padě potřeby vyšetření ně kte rého ze 

152  rutinně nereportovaných genů 

musí indikující lékařský genetik poža-

davek vyšetření tohoto genu jmeno-

vitě uvést na žádance.  

V případě reportování extrémně 

vzácných P/ LP variant spojených s mi-

mořádně vzácnými syndromy (např. 

CDC73, PRKAR1A, PTCH1, SUFU apod.), 
které jsou asociovány mimo jiné s  ná-
dorovou manifestací a  tradovanou vy-
sokou penetrancí stanovenou na velmi 
omezeném počtu velmi vysoce riziko-
vých rodin, panuje shoda na nutnosti 
postupovat při interpretaci nálezu mi-
mořádně opatrně a  ideálně nález indi-
viduálně diskutovat v  rámci odborné 
komunity, protože penetrance těchto 
variant je spojena se značnou mírou ne-
jistoty. Neexistuje navíc dostatek dat 
o penetranci těchto variant zachycených 
jako sekundární nálezy a hrozí zde vy-

soké riziko neadekvátních preven-

tivních opatření jak u probanda, tak 

u jeho pozitivně testovaných, dosud 

onkologicky zdravých příbuzných. Lze 
předpokládat, že penetrance variant za-
chycených jako sekundární nálezy bude 
nižší. Tento fenomén je popsán u  řady 

Tab. 2 – pokračování. Konsenzus týkající se rutinního reportování sekundárních nálezů P/LP variant při vyšetření nádorové pre-

dispozice (hodnoceny geny v rozsahu panelu CZECANCA v1.22) [9]. 

Geny s konsenzem NEREPORTOVAT P/LP varianty jako sekundární nálezy

APEX1, ATMIN, ATR, ATRIP, AURKA, AXIN1, BABAM1, BRAP, BRCC3, BRE, BUB1B, CASP8, CCND1, CDKN1C, CEP57, CLSPN, CSNK1D, 
CSNK1E, CWF19L2, DCLRE1C, DDB2, DHFR, DIS3L2, DMBT1, DMC1, DNAJC21, EMSY, EPHX1, ERCC1, ERCC2, ERCC3, ERCC4, ERCC5, 
ERCC6, ESR1, ESR2, EXO1, EYA2, EZH2, FAAP24, FAM175A (ABRAXAS1), FAM175B, FAN1, FANCD2, FANCE, FANCF, FANCG, FANCI, FANCL, 
FANCM mono alelicky, FBXW7, GADD45A, GRB7, HELQ, HRAS, HUS1, CHEK1, KAT5, KCNJ5, LIG1, LIG3, LIG4, LMO1, LRIG1, MCPH1, MDC1, 
MDM2, MDM4, MGMT, MLH3 monoalelicky, MMP8, MPL, MRE11A, MSH3 monoalelicky, MSH5, MSR1, MUS81, NAT1, NCAM1, NELFB, 
NFKBIZ, NHEJ1, NSD1, OGG1, PARP1, PCNA, PHB, PHOX2B, PIK3CG, PLA2G2A, PMS1, POLB, PPM1D, PREX2, PRF1, PRKDC, PTTG2, RAD1, 
RAD17, RAD18, RAD23B, RAD50, RAD51, RAD51AP1, RAD51B, RAD52, RAD54B, RAD54L, RAD9A, RBBP8, RECQL, RECQL4, RECQL5, 
RFC1, RFC2, RFC4, RHBDF2, RNF146, RNF168, RNF8, RPA1, RUNX1, SBDS, SETBP1, SETX, SHPRH, SLX4, TCL1A, TELO2, TERF2, TLR2, TLR4, 
TOPBP1, TP53BP1, TSHR, UBE2A, UBE2B, UBE2I, UBE2V2, UBE4B, UIMC1, WRN, XPA, XPC, XRCC1, XRCC2, XRCC3, XRCC4, XRCC5, XRCC6, 
ZNF350, ZNF365

* v případě pseudogenních oblastí musí být potvrzeno, že se P/LP varianta nachází v genu, a nikoliv v pseudogenu; ** riziková 
alela – označení pro variantu s prokázaným, ale klinicky málo významným rizikem (OR << 2); *** klinický dopad P/LP variant (zvý-
šené riziko nádorů) závisí na parentálním původu variantní alely, doporučeno vyšetření rodičů probanda

AR – autozomálně recesivní, GoF – gain-of-function, LoF – loss-of-function, OA – osobní anamnéza, P/LP – patogenní / pravděpo-
dobně patogenní, RA – rodinná anamnéza



ROZSAH REPORTOVÁNÍ PŘI VYŠETŘENÍ PREDISPOZICE K NEJČASTĚJŠÍM SOLIDNÍM NÁDORŮM DOSPĚLÉHO VĚKU

Klin Onkol 2026; 39(1): 56– 63 63

9. Czech Cancer Panel for Clinical Application. [online]. 

Available from: www.czecanca.cz

10. Gordon AS, Lee K, Abul-Husn NS et al. Consider-

ation of dis ease penetrance in the selection of sec-

ondary findings gene-dis ease pairs: a policy state-

ment of the American College of Medical Genetics and 

Genomics (ACMG). Genet Med 2024; 26(7): 101142. doi: 

10.1016/ j. gim.2024.101142.

11. Jackson L, Weedon MN, Green HD et al. Infl uence of 

family history on penetrance of hereditary cancers in 

a population setting. EClinicalMedicine 2023; 64: 102159. 

doi: 10.1016/ j. eclinm.2023.102159.

12. Skefos CM, Brock PL, Blouch E et al. SDHA secondary 

fi ndings in germline testing: counseling and surveillance 

considerations. Endocr Oncol 2024; 4(1): e230043. doi: 

10.1530/ EO-23-0043.

13. Onkogenetika. Pracovní skupina Společnosti 

lékařské genetiky(SLG). [online]. Dostupné z: www.onko -

genetika.cz.

5. Lee K, Abul-Husn NS, Amendola LM et al. ACMG SF 

v3.3 list for reporting of secondary findings in clini-

cal exome and genome sequencing: a policy state-

ment of the American College of Medical Genetics and 

Genomics (ACMG). Genet Med 2025; 27(8): 101454. doi: 

10.1016/ j. gim.2025.101454.

6. ACMG secondary fi nding genes and dis eases. [on-

line]. Available from: https:/ / search.clinicalgenome.

org/ kb/ genes/ acmgsf.

7. Gregg AR, Aarabi M, Klugman S et al. Screening for au-

tosomal recessive and X-linked conditions during preg-

nancy and preconception: a practice resource of the 

American College of Medical Genetics and Genom-

ics (ACMG). Genet Med 2021; 23(10): 1793– 1806. doi: 

10.1038/ s41436-021-01203-z.

8. Schmitz MJ, Bashar A, Soman V et al. Leveraging di-

verse genomic data to guide equitable carrier screen-

ing: insights from gnomAD v.4.1.0. Am J Hum Genet 2025; 

112(1): 181– 195. doi: 10.1016/ j. ajhg.2024.11.004. 

Literatura

1. Spurdle AB, Greville-Heygate S, Antoniou AC et al. 

Towards controlled terminology for reporting ger-

mline cancer susceptibility variants: an ENIGMA report. 

J Med Genet 2019; 56(6): 347– 357. doi: 10.1136/ jme 

dgenet-2018-105872.

2. Turnbull C, Achatz MI, Balmaña J et al. Breast cancer 

germ line multigene panel testing in mainstream oncol-

ogy based on clinical-public health utility: ESMO Precision 

Oncology Working Group recommendations. Ann Oncol 

2025; 36(8): 853865. doi: 10.1016/ j. annonc.2025.04.012.

3. Michaan N, Leshno M, Safra T et al., Cost eff ectiveness 

of whole population BRCA genetic screening for cancer 

prevention in Israel. Cancer Prev Res (Phila) 2021; 14(4): 

455– 462. doi: 10.1158/ 1940-6207.CAPR-20-0411.

4. Witt D, Sturm M, Stäbler A et al. Clinical genome se-

quencing in patients with hereditary breast and ovarian 

cancer: concept, implementation and benefi ts. Breast 

2025; 82: 104505. doi: 10.1016/ j. breast.2025.



64 Klin Onkol 2026; 39(1): 64– 67

KAZUISTIKA

Logopedická intervence u pacientky 

s mnohočetným myelomem a dysfagií –  

případová studie z klinické praxe

Speech therapy intervention in a patient with multiple myeloma 
and dysphagia –  a case study from clinical practice

Zítková Š.1,2, Hájková V.2
1 Rehabilitační oddělení KZ, a.s. –  Masarykovy nemocnice v Ústí nad Labem, o.z.
2 Pedagogická fakulta UK, Praha

Souhrn
Východiska: Poruchy polykání (dysfagie) se u pacientů s mnohočetným myelomem (MM) vy-
skytují méně často než u neurologických nebo strukturálních dia gnóz, přesto mohou zásadně 
ovlivnit výživu, kvalitu života i celkovou prognózu. V dostupné literatuře jsou popisovány pře-
devším případy dysfagie ve faryngeální fázi, často v souvislosti se systémovou amyloidózou. 
Oproti tomu terapeutické postupy cílené na rehabilitaci orální fáze, zejména žvýkání, zůstá-
vají opomíjené, a to jak v praxi, tak v odborných statích. Případ: Popisujeme případ pacientky 
s mnohočetným myelomem a orální dysfagií. Přestože se jedná o okrajovou oblast léčby, logo-
pedická péče významně přispěla ke zvýšení kvality života pacientky. Individuálně nastavená 
terapie vedla k obnově a zkvalitnění příjmu potravy pacientky, a tím ke zvýšení její nutrice. 
Při terapii byl využit tzv. Jaw Rehabilitation Program, který vychází z konceptu Oral Placement 
Therapy. Závěr: Cílem článku je představit možnosti logopedické intervence u pacientů s MM, 
zejména v kontextu dysfagie, a upozornit na mezioborový potenciál této péče. Článek vychází 
z rešerše české a zahraniční literatury a je doplněn o případ z logopedické klinické praxe.

Klíčová slova
mnohočetný myelom –  dysfagie –  logopedická terapie –  čelist –  žvýkací svaly

Summary 
Background: Swallowing disorders (dysphagia) in patients with multiple myeloma (MM) occur 
less frequently than in neurological or structural dia gnoses; however, they can signifi cantly 
aff ect nutrition, quality of life, and overall prognosis. In the available literature, cases of dys-
phagia are described mainly in the pharyngeal phase, often in connection with systematic 
amyloidosis. In contrast, therapeutic strategies which focus on rehabilitation of the oral phase –  
particularly chewing –  remain neglected both in clinical practice and in publications. Case: We 
describe a patient with multiple myeloma and oral dysphagia. Despite being a marginal area 
of treatment, speech and language therapy contributed signifi cantly to improving the patient’s 
quality of life. Individual therapy is eff ective to make feeding better. During speech therapy, 
the Jaw Rehabilitation Program, based on the concept of Oral Treatment Therapy, was used. 
Conclusion: The aim of this article is to present the possibilities of speech and language therapy 
intervention in patients with MM in the context of dysphagia, and to highlight the interdiscipli-
nary potential of this care. The article is based on a review of Czech and international literature 
and is complemented by a case report from clinical speech and language therapy practice.

Key words
multiple myeloma –  deglutition disorders –  speech therapy –  jaw –  masticatory muscles 
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Úvod 

Mnohočetný myelom (MM) je maligní 
hematologické onemocnění zapříčiněné 
klonální proliferací plazmatických buněk 
ovlivňujících množství orgánových sys-
témů, včetně kostní dřeně, skeletu a ner-
vového systému. V  tuzemských statích 
lze zmínku o MM bez dysfagických ob-
tíží nalézt např. v časopise Klinická on-
kologie od autorů Hájek et al. [1]. Velmi 
vzácně toto onemocnění postihuje ob-
last hlavy a krku. Forston et al. uvádí, že 
výskyt tohoto typu onemocnění v loka-
litě hlavy a krku představuje méně než 
2 % [2]. V případě výskytu může zasáh-
nout bazi lební, orbitu, čelo, vedlejší 
nosní dutiny, mandibulu, patro, jazyk, 
hrtan a štítnou žlázu. Prvními symptomy 
potom bývá porucha zraku, sluchu, zá-
vratě, chrapot, dysfagie, bolest zubů 
a poruchy hlavových nervů [2].

Přestože většina studií věnující se pro-
blematice dysfagií je ve spojitosti s neu-
rologickou dia gnózou (cévní mozková 
příhoda, Parkinsonova nemoc a  jiné), 
u  osob s  hematologickými maligni-
tami dochází k potížím s polykáním také 
velmi často. Dysfagie může být struktu-
rální v  důsledku infiltrace, neuromus-
kulární v důsledku periferní neuropatie 
a  poškození hlavových nervů, mukozi-
tidy a  bolesti při polykání následkem 
chemoterapie či v důsledku sekundární 

hypomobility čelisti vzniklé omezeným 
používáním. 

Těžkou formu dysfagie popisují ve své 
studii Wu et al. u pacienta s MM a systé-
movou amyloidózou, který trpěl mak-
roglosií, dysartrií a  poruchou polykání. 
U  pacienta byla přítomna aspirace te-
kutých i tuhých konzistencí potravy [3]. 
Logopedická terapie polykání založená 
na aktivních cvicích a posturálních stra-
tegiích vedla ke zlepšení polykání a ob-
novení perorálního příjmu bez aspi-
race. Další studii uvádějí Chen et al., kteří 
prezentují případ pacienta s  AL amy-
loidózou komplikovanou MM, kde byla 
dysfagie prvním symptomem upozor-
ňujícím na základní onemocnění. V  kli-
nickém stavu byla přítomna makroglosie 
a sekundární obtíže s orálním transpor-
tem bolu v ústech vyžadující specializo-
vanou logopedickou intervenci [4]. Další 
studii, která uvádí dysfagii spolu s  dys-
fonií jako první projev MM, popisují Rai-
ssi et al. [5]. I tento případ upozorňuje na 
nutnost mezioborové spolupráce a dů-
sledné dia gnostiky pacientů s  dysfagií 
nejasné etiologie. Kazuistiky demonstrují 
skutečnost, že porucha polykání u  pa-
cientů s MM může být důsledkem jak sys-
témové infi ltrace amyloidem, tak i myo-
patických či neuromuskulárních změn 
způsobených samotným onkologickým 
onemocněním a  jeho léčbou. Zároveň 

potvrzují, že logopedická intervence za-
měřená na orální i  faryngeální fázi po-
lykání může přinést měřitelné funkční 
zlepšení, zejména je-li cílená, strukturo-
vaná a dlouhodobá. Spolu s dysfagií se 
jako doprovodný jev může objevovat dy-
sartrie, zejména v souvislosti s hypotonií 
rtů, dyskoordinací pohybů jazyka či cel-
kovou únavou projevující se setřelou ar-
tikulací a sníženou srozumitelností řeči. 
Přestože se může jednat pouze o jemné 
narušení artikulace, může to mít nega-
tivní dopad na sociální interakce a vní-
mání vlastní důstojnosti u pacientů s on-
kologickým onemocněním. 

Oral Placement Therapy (OPT) je struk-
turovaný terapeutický přístup kombinující 
senzorickou stimulaci s  motorickým tré-
ninkem. Koncept je zaměřený na rozvoj 
orálně motorických dovedností nezbyt-
ných pro efektivní příjem potravy a řeč. Vy-
užívá řadu specifi ckých pomůcek, jako jsou 
žvýkací trubičky, grabbery, kousací bloky 
k  facilitaci motorických vzorců prostřed-
nictvím taktilních a  proprioceptivních 
podnětů (obr.  1– 3). Terapie klade důraz 
na postupné budování stability čelisti, po-
hyblivosti rtů a jazyka a jejich funkční in-
tegraci do polykání a  řeči. Postupy vy-
cházejí z vývojových sekvencí žvýkacích 
a jazykových pohybů a vždy refl ektují indi-
viduální klinický nález. Terapie je vhodná 
pro děti i dospělé, zejména při orální hy-

Obr. 1. Žvýkací trubičky. Obr. 2. Grabbery.
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odporových cvičení dle konceptu OPT 
a úpravy konzistence stravy. Terapie byla 
zaměřena na trénink lateralizace, pro-
truze a elevace jazyka, na celkovou orální 
koordinaci a zvýšení a udržení síly žvýka-
cích svalů. V rámci příjmu potravy v do-
mácím prostředí byla doporučena měkká 
strava dobře zpracovatelná tlakem ja-
zyka o tvrdé patro. V rámci konceptu OPT 
byly doporučeny rehabilitační pomůcky, 
žvýkací trubičky a grabbery dle příslušné 
tvrdosti na základě vyšetření. Dále tré-
nink s  využitím potravy dané tvrdosti 
strukturované do tvaru hranolů, aby 
mohla být „odkusována“ v rámci nácviku 
žvýkání (např. vařená mrkev, jablko, na-
krájená kůrka chleba). 

Při kontrolním vyšetření o měsíc poz-
ději pacientka uváděla subjektivní zlep-
šení hybnosti i přes přetrvávající bolesti-
vost v oblasti čelistního kloubu. V rámci 
příjmu potravy byla pacientka nově 
schopna pravidelného příjmu malého 
množství tuhých konzistencí. Pokračo-
vala v  pravidelném domácím cvičení. 
Byla indikována další facilitace hybnosti 
jazyka s důrazem na zvyšování dynamic-
kého rozsahu a přesnosti pohybů, artiku-
lační trénink byl zaměřen na izolované 
zvuky (T, D) a pohybové sekvence jazyka.

V průběhu další péče přetrvával otok 
levé tváře, ale došlo ke snížení subjek-
tivní bolestivosti. Byla zlepšena hybnost 

lizováno na levou stranu. Oslabená byla 
statická i dynamická síla čelisti. Svalový 
tonus a  senzitivita jazyka nebyla naru-
šena, dominantní obtíží byl snížený roz-
sah pohybu a jeho koordinace v ústech, 
zejména cílená lateralizace a retrakce ja-
zyka potřebná pro zpracování a  trans-
port sousta v dutině ústní. Iniciace po-
lykání byla včasná, polykací reflex byl 
výbavný a refl exní kašel efektivní. Při pří-
jmu tekutin nebyly pozorovány žádné 
symptomy dysfagie. Při příjmu tuhé po-
travy se manifestovaly obtíže s  orál-
ním zpracováním a transportem sousta. 
V dutině ústní byla po polknutí patrná 
výrazná rezidua potravy, která pacientka 
nebyla jazykem schopna očistit. 

Z testů zaměřených na orální fázi po-
lykání vyplynula snížená schopnost vy-
tvořit bolus, zpomalení fáze transportu 
potravy a  přítomnost reziduí. Refl exní 
složka polykání byla zachována, nic-
méně opožděná. Pacientka trpěla dráž-
divým kašlem po příjmu jídla, nevysky-
tovaly se však klinické projevy možné 
aspirace, jako jsou vlhké fenomény na 
hlase po polknutí, zahlenění pacientky či 
jiné respirační obtíže. 

Intervence

Na základě vstupního vyšetření byla in-
dikována terapie orální dysfagie s  vy-
užitím technik oromotorické facilitace, 

potonii, asymetrické slabosti čelistní, dys-
artrii nebo dysfagii [6]. Součástí přístupu 
je tzv. Jaw Rehabilitation Program (JRP), 
který se zaměřuje na obnovu statické a dy-
namické síly čelisti, stability čelisti, zvýšení 
rozsahu otevření úst a obnovu rovnoměr-
ného, koordinovaného žvýkání. Program 
využívá sady čelistních bloků a žvýkacích 
trubiček různých velikostí a tuhosti k po-
stupnému zatěžování a obnovení žvýka-
cích funkcí [7]. U pacientů s onkologickým 
onemocněním v oblasti hlavy a krku s dys-
fagií v důsledku lokální infi ltrace či úna-
vového syndromu mohou techniky OPT 
a JRP pomoci obnovit alespoň částečnou 
schopnost příjmu tuhé stravy, snížit riziko 
aspirace a podpořit soběstačnost. Využití 
těchto terapií je v české klinické logopedii 
stále častější, a to nejen v dětské populaci, 
ale i u pacientů s neurologickými a onko-
logickými dia gnózami, kde dochází k osla-
bení orofaciálního svalstva nebo ztrátě 
motorické koordinace.

Popis případu

Pacientka ve věku 76  let dispenzari-
zovaná na hematologii pro MM typu 
IgG lambda  +  FCL lambda symptoma-
tický bez amyloidózy byla pro výrazný 
úbytek hmotnosti odeslána na základě 
doporučení nutriční terapeutky na kli-
nicko-logopedické vyšetření. Dle zobra-
zovacích metod bylo podezření na ex-
tramedulární infi ltraci v  oblasti levého 
masseteru a infi ltraci kostní dřeně v roz-
sahu cca 25 %. Pacientce byla podávána 
injekčně bio logická léčba, chemotera-
pie v tabletách a enterální výživa k popí-
jení (sipping) jako součást nutriční pod-
pory. Pacientka subjektivně popisovala 
obtíže s polykáním, zejména při zpraco-
vávání a posunu potravy v dutině ústní. 
Udávala bolestivost a únavu při žvýkání 
a neschopnost orálně zpracovat tuhou 
stravu. Dále sdělovala potíže s čištěním 
dutiny ústní, tvorbou slin, omezenou 
hybnost jazyka, ať již při zpracování po-
travy, tak při řeči. Dalším udávaným sym-
ptomem byla porucha artikulace konso-
nant vlivem omezené motility jazyka. 

Logopedické vyšetření

Při prvním logopedickém vyšetření 
byla pacientka vyšetřena dle konceptu 
OPT. Byla zjištěna jednostranná asyme-
trická slabost čelisti, postižení bylo loka-

Obr. 3. Kousací bloky.
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ření. Komplexní péče by měla zahrno-
vat jak cílený orálně motorický trénink, 
tak dietní opatření a  edukaci pacienta 
i  rodiny o  domácím cvičení. Další vý-
zkum by měl směřovat k  ověření účin-
nosti těchto terapeutických postupů na 
větších souborech pacientů a  k  vytvo-
ření standardizovaných doporučení pro 
logopedickou péči u  hematologických 
malignit.
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po polknutí, porucha tvorby bolu). Tyto 
práce doporučují včasné zapojení spe-
cializované logopedické péče paralelně 
s hematologickou léčbou.

Dále např. Xue et al. popsali případ pa-
cienta s MM a sekundární amyloidózou, 
u kterého byla dysfagie prvním přízna-
kem, a Ai et al. uvádějí podobný scénář 
u primární AL amyloidózy [10,11].

Naše kazuistika tyto poznatky dopl-
ňuje o  důkaz, že i  v  průběhu onkolo-
gické léčby lze dosáhnout významného 
funkčního zlepšení, pokud je intervence 
individualizovaná a pacient aktivně spo-
lupracuje. Strukturované techniky OPT 
a JRP u naší pacientky zlepšily laterální 
a  retrakční pohyby jazyka, přesnost in-
traorální manipulace i  repertoár přijí-
maných konzistencí. Přestože se jedná 
o jediný případ, ukazuje se, že časná a cí-
lená logopedická rehabilitace může vý-
znamně přispět ke stabilizaci výživo-
vého stavu a ke snížení rizika komplikací 
souvisejících s dysfagií.

Závěr 

Případ pacientky s MM a orální dysfagií 
ukazuje, že včasná a cílená logopedická 
intervence může významně přispět ke 
zlepšení funkce orální fáze polykání, 
a tím i celkové výživy a kvality života pa-
cientů. Techniky OPT a  JRP představují 
vhodný nástroj, který lze s úspěchem ap-
likovat i u onkologických pacientů mimo 
oblast klasických ORL dia gnóz.

U pacientů s  MM je vhodné v  rámci 
mezioborové spolupráce provádět 
včasný screening dysfagie, např. dotaz-
níkem EAT-10  (Swallowing Screening 
Tool) a při prvních známkách orální dys-
funkce indikovat logopedické vyšet-

jazyka, a  tím i  intraorální manipulace 
s potravou. I přes přetrvávající prefero-
vání měkké stravy došlo k rozšíření port-
folia přijímané potravy tuhých konzis-
tencí a k subjektivnímu zlepšení kvality 
života pacientky. 

Diskuze 

Předložená kazuistika rozšiřuje dosa-
vadní poznání o  dysfagii u  pacientů 
s MM tím, že dokumentuje funkční pří-
nos cílené orálně motorické rehabili-
tace. Funkční přínos rehabilitace po-
tvrzuje i  studie Wu et al., kteří popsali 
pacienta s MM-asociovanou amyloidó-
zou, u něhož kombinace aktivních cvi-
čení a posturálních strategií vedla k ob-
novení perorálního příjmu bez aspirace, 
což podporuje význam strukturované lo-
gopedické terapie i u onkologických pa-
cientů s komplexní etiologií dysfagie [3]. 
Dysfagie u  pacientů s  MM nemusí být 
pouze sekundárním projevem systé-
mové amyloidózy, ale může být i důsled-
kem lokální infi ltrace, neuropatie či lé-
čebných komplikací. V těchto případech 
je potřeba včasná mezioborová dia-
gnostika (ORL, hematologie, logopedie, 
nutriční tým), protože dysfagie a odyno-
fagie mohou být předními symptomy 
extramedulárního onemocnění [8,9].

Kazuistiky popisující případy pacientů 
s makroglosií také potvrzují tvrzení, že 
dysfagie může být prvním nebo domi-
nantním příznakem AL amyloidózy spo-
jené s  MM bez typických kostních lézí 
či renální dysfunkce, což podporuje ak-
tivní pátrání po systémové příčině u dys-
fagie nejasné etiologie –  zejména pokud 
jsou přítomny známky obtíží v orofa-
ciální oblasti (zvětšení jazyka, rezidua 
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AKTUALITA Z KONGRESU DIDC 2025

MEMORANDUM

Strategie snižování rizik „harm reduction“ 

jako součást primární prevence

Toto memorandum vzešlo z druhého mezioborového diskuzního fóra odborníků konaného 1. prosince 2025 u příležitosti 

4. ročníku Kongresu dia gnostiky a intervence dýchacích cest (DIDC).

Aktuální text navazuje na první memo-
randum přijaté mezioborovým diskuz-
ním fórem odborníků konaným v rámci 
loňského 16. pražského onkologic-
kého kolokvia PragueONCO (Klin Onkol 
2025; 38(1): 72– 74), a  na jeho vybrané 
závěry:
•  Snižování škod (harm reduction) je 

preventivní strategií, která se zamě-
řuje na minimalizaci rizikových faktorů 
přispívajících ke vzniku rakoviny, pro-
tože úplné odstranění rizika není vždy 
možné. 

•  Cílem přístupu harm reduction je sní-
žit celkové škody způsobené nezdra-
vým životním stylem, faktory prostředí 
a expozicemi, o nichž je známo, že zvy-
šují pravděpodobnost vzniku rakoviny. 

•  Jde o snižování rizik praktickými, ino-
vativními a dostupnými způsoby, pro 
které existují vědecké důkazy, že zlep-
šují celkové zdravotní výsledky.

•  Onkologické riziko jedince se v  prů-
běhu života kumuluje a  jednotlivé ri-
zikové faktory se vzájemně potencují. 
Koncept harm reduction by se neměl 
vztahovat pouze k  jedné oblasti, ale 
měl by být uplatňován všude, kde 
může přinést benefi t.

•  Koncept harm reduction se nevztahuje 
jen k oblasti onkologické prevence, ale 
i  prevence kardiovaskulárních, meta-
bolických a řady dalších onemocnění. 

Východiska aktuální diskuze

Teze z úvodní přednášky pozvaného za-
hraničního hosta, prof.  Johna E.  Dean-
fi elda, MD, FRCP, FESC, kardiologa z Uni-
versity College London:
• V současnosti jsme svědky zásadní 

proměny pojetí zdravotní péče s  od-
klonem od defi nice zdraví a jeho ma-
nagementu pouze z hlediska přítom-
nosti, nebo absence nemoci.

•  Nový koncept je založen na vědeckém 
poznání vzniku, rozvoje a přirozeného 
průběhu onemocnění, na dostupnosti 
nových terapeutických metod s  trva-
lým účinkem a inovativních technolo-
gií umožňujících individuální přístup –  
je ovšem třeba začít včas!

•  Idea „zdravého stárnutí“ vyžaduje pří-
stup zaměřený na redukci expozice 
hlavním rizikovým faktorům a  snižo-
vání škod v důsledku rizikového cho-
vání –  tyto principy jsou základem sni-
žování škod spojených mj.  s užíváním 
tabáku či obezitou.

•  Prevence nemůže být vnímána pouze 
jako výdaj ze zdravotního rozpočtu, ale 
jako příležitost k vytváření bohatství!

•  Veřejnost je třeba motivovat, aby pře-
vzala odpovědnost za své zdraví, a od-
lehčila tak systému péče o nemocné, 
a  to tím, že každému jedinci budou 
poskytnuty nástroje, podpora a infor-
mace potřebné pro jeho rozhodování. 

Harm reduction jako odpověď 

na limity primární prevence 

Účastníci mezioborového fóra diskuto-
vali o tom, že tradiční metody prevence 
založené na změně chování a životního 
stylu u  významné části populace se-
lhávají. Navzdory desítkám let edukace 
a osvětových kampaní se nedaří zásadně 
snížit prevalenci obezity, kouření, uží-
vání alkoholu ani dalších forem riziko-
vého chování a rizikový profi l populace 
se v řadě oblastí spíše zhoršuje.

Obezita je společným jmenovatelem 
vzniku onkologických, kardiovaskulár-
ních, metabolických a dalších onemoc-
nění. Při neexistenci systémově uplatňo-
vaných incentivů (bonusů) je motivace 
ke změně životního stylu nízká, reži-
mová opatření jsou obtížně kontrolova-

telná a  vymahatelná. Pacienti. třebaže 
motivovaní, často selhávají ve snahách 
o dlouhodobou změnu svého životního 
stylu a pohybových aktivit. 
•  Strategie harm reduction v oblasti re-

gulace hmotnosti obsahuje vedle kon-
zumace stravy bohaté na ovoce, ze-
leninu, celozrnné výrobky a  libové 
bílkoviny a  dostatku tělesné aktivity 
také využití inovativních přístupů zalo-
žených na důkazech (užívání agonistů 
GLP-1, jejichž účinky se navíc pravdě-
podobně neomezují jen na snižování 
tělesné hmotnosti). 

Kouření je příčinou onemocnění dý-
chací soustavy, kardiovaskulárních one-
mocnění a  zhoubných novotvarů –  
vedle rakoviny plic, hrtanu a ústní dutiny 
je spojeno se vznikem minimálně de-
sítky dalších zhoubných nádorů. Jedno-
značně nejúčinnější prevencí je nikdy 
s kouřením nezačínat nebo jej zcela za-
nechat (v kterémkoli věku). Na nikotinu 
vzniká silná závislost, ale škodlivost sa-
motného nikotinu je relativně nízká 
a sám o sobě není karcinogenní. Původ-
cem nemocí spojených s  užíváním ta-
báku jsou především zplodiny hoření 
obsažené v jeho kouři.
•  Strategie harm reduction je u stávají-

cích kuřáků, kteří nedokážou, nemo-
hou nebo nechtějí kouření zanechat, 
racionálním přístupem. Vedle behavio-
rální intervence, farmakoterapie a sub-
stituční nikotinové terapie zahrnuje 
i užití inovativních bezdýmných forem 
užívání tabáku/ nikotinu (e-cigarety, 
zahřívaný tabák, nikotinové sáčky), pro 
které jsou k  dispozici spolehlivé vě-
decké důkazy o řádově nižším obsahu 
škodlivých látek ve srovnání s cigare-
tami a u ně kte rých z nich i o účinnosti 
při odvykání kouření. 
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Harm reduction a bariéry 

uplatňování v praxi

Na národní i  mezinárodní politické 
úrovni dosud chybí systematická pod-
pora strategie harm reduction jako in-
tegrální součásti primární prevence. Na-
místo toho převažují snahy o zavádění 
restriktivních a  prohibičních opatření, 
která se však historicky neukázala jako 
účinný nástroj k dlouhodobé eliminaci 
zdravotních rizik spojených s rizikovým 
chováním. Opačný přístup, konkrétně 
v  oblast kouření, ilustrují epidemiolo-
gická data ze Švédska, které je dlouho-
době otevřeno bezdýmným alternati-
vám užívání tabáku, zejména orálního 
tabáku (snus) a v poslední době nikoti-
novým sáčkům. Tato země vykazuje nej-
nižší incidenci karcinomu plic u  mužů 
v  Evropě a  zároveň nejnižší prevalenci 
klasického kouření v celé Evropské unii 
(méně než 5 %).

Významnou bariérou zůstává také ne-
dostatečná informovanost odborné ve-
řejnosti o  principech a  možnostech 
uplatňování strategie harm reduction 
v klinické praxi. V současnosti neexistuje 
jednotný odborný konsenzus napříč lé-
kařskými odbornými společnostmi ani 
jednoznačné ukotvení strategie harm re-
duction jako součásti zdravotní prevence 
v  národních doporučených postupech. 
Tato skutečnost se následně promítá do 
nejednotné, často váhavé a  místy roz-
porné komunikace možností harm re-
duction směrem k pacientům a následně 
ke zkreslenému vnímání rizik a benefi tů 
alternativních výrobků ve veřejnosti

Další významnou překážku před-
stavuje nízká úroveň kvalitní a  věcně 
správné komunikace vědeckých po-
znatků o  harm reduction ve veřejném 
prostoru. Zejména na sociálních sítích 
se rychle šíří zjednodušené, zkreslené či 

přímo nepravdivé informace, které osla-
bují důvěru veřejnosti ve vědecké argu-
menty a ztěžují racionální debatu o mož-
nostech moderní prevence.

Vedle informačních a institucionálních 
bariér existují i překážky praktické, na-
příklad nerovná dostupnost ně kte rých 
účinných preventivních nástrojů, ze-
jména moderní farmakoterapie obezity, 
jejíž využití je v současnosti limitováno 
vysokými fi nančními náklady a omeze-
ným zapojením zdravotních pojišťoven.

Závěry diskuze

Po závěrečném kole odpovědí všech 
účastníků diskuze panovala jejich nej-
vyšší míra shody v tom, že:
•  Bez účinné prevence, která povede 

k  nižší nemocnosti, nebude systém 
zdravotní péče v blízké budoucnosti fi -
nančně udržitelný. 

•  Efektivní prevence vyžaduje multidis-
ciplinární spolupráci lékařů, psycho-
logů, sester, nutričních terapeutů, so-
ciálních pracovníků i  pacientských 
a komunitních organizací s vyšším za-
pojením behaviorálních věd a  také 
neurověd. Nezbytným předpokladem 
je i  existence systémových motivač-
ních nástrojů a  vytvoření podmínek 
pro komunikaci s pacientem.

•  Integrální součástí prevence musí být 
i uplatňování strategie snižování škod 
rizikového chování, pokud není úplná 
eliminace rizikového chování možná. 
Vědecké důkazy jsou k dispozici, pro-
blémem je jejich nedostatečný pře-
nos směrem k  politické reprezentaci, 
implementace do odborných dopo-
ručení a  jejich srozumitelná a  jedno-
značná komunikace k veřejnosti.

•  Účinná prevence by měla být persona-
lizovaná podle věku a  individuálních 
rizik. V této oblasti se nabízí vysoký po-

tenciál využití informačních technolo-
gií a umělé inteligence.

Diskuze nebyla ukončena. Jednání me-
zioborového diskuzního panelu ke kon-
ceptu harm reduction jako součásti 
primární prevence budou i nadále pokra-
čovat s přizváním odborníků z dalších ob-
lastí, ve kterých je uplatňování této strate-
gie obzvláště vhodné.

Předsedající panelu:
prof. MU Dr. Luboš Petruželka, CSc., Onko-
logická klinika 1. LF UK, ÚVN a VFN v Praze; 
doc. MU Dr. Jiří Votruba, Ph.D., I. klinika tu-
berkulózy a respiračních nemocí 1. LF UK 
a VFN v Praze

Účastníci panelu (v abecedním pořadí):
prof.  MU Dr.  Věra Adámková, CSc. (Cent-
rum preventivní kardiologie, IKEM Praha); 
MU Dr.  Pavel Bém (Klinika adiktolo-
gie 1. LF UK a VFN v Praze); brig. gen. v z. 
MU Dr. Zoltán Bubeník (Ordinace VPL, Par-
dubice-Sezemice); MU Dr.  Jozef Čupka, 
MPH (Ordinace VPL, Praha); prof.  John 
E. Deanfi eld (University College London, 
Velká Británie); MU Dr.  Petra Garnolová 
(Ambulance klinické onkologie a  palia-
tivní medicíny, Praha); prof. Fred R. Hirsch 
(Tisch Cancer Institute, Mount Sinai, New 
York, USA); Tomáš Kruber (Nadace Moje 
volba); Mgr. Lilly Ahou Koffi  , MBA (Český 
institut všeobecného zdraví, z.s.); Ing. Mar-
tina Mecerová (Nadační fond Pink Bubble); 
MU Dr. Karel Moravec (Psychiatrie Moravec, 
Karlovy Vary); doc. MU Dr. Viktor Mravčík, 
Ph.D. (Klinika Podané ruce); MU Dr. Lenka 
Pavlíčková (Kardiologická klinika 1. LF UK 
a  FNMH, Praha); Martina Šmuková 
(Nadační fond Pink Bubble); MU Dr.  Jiří 
Votruba jr. (1. LF UK, Praha); Ing. Kristýna 
Zelienková (Nadační fond Zet)
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CD molecules nomenclature 2025: antibody validation and expression profi ling of immune 
system G protein-coupled receptors

Fernández-Calles J, Kužílková D, … Kalina T, Engel P.

Eur J Immunol 2025; 55(12): e70099. doi: 10.1002/ eji.70099.

Monoklonální protilátky namířené proti molekulám exprimovaným na buněčném povrchu představují základní nástroj 
současného bio medicínského výzkumu, laboratorní dia gnostiky i moderní cílené terapie. Již více než čtyři desetiletí je jejich 
pojmenování dáno nomenklaturou CD (cluster of diff erentiation) garantovanou Mezinárodní unií imunologických společností 
(International Union of Immunological Societies –  IUIS). 

Povrchové molekuly leukocytů hrají klíčovou roli v regulaci vrozené i adaptivní imunitní odpovědi. Umožňují migraci buněk, 
jejich vzájemnou komunikaci, rozpoznávání patogenů, udržování imunitní homeostázy i  prevenci autoimunitních reakcí. 
Molekuly CD tedy slouží nejen jako zásadní markery fenotypů při průtokové cytometrii, ale zároveň i jako cíle terapeutických 
monoklonálních protilátek využívaných v onkologii, léčbě autoimunitních onemocnění i infekčních nemocí.

Navzdory tomu, že bylo dosud popsáno více než 400 molekul CD, představují pouze část z celého spektra proteinů exprimovaných 
na povrchu leukocytů, jejichž počet se odhaduje na více než tisíc. Největší rodinu receptorů kódovaných lidským genomem, 
která má více než 800 členů, tvoří receptory spřažené s G-proteiny (G protein-coupled receptors –  GPCR). Vážou široké spektrum 
endogenních ligandů, včetně chemokinů, lipidových mediátorů, hormonů či produktů mikroorganismů, a  regulují zásadní 
fyziologické procesy. V  imunitním systému sehrávají GPCR klíčovou úlohu zejména při řízení migrace leukocytů, imunitního 
dohledu a zánětlivé odpovědi. 

GPCR mají společnou strukturu sedmi transmembránových -helikálních segmentů spojených třemi intracelulárními a třemi 
extracelulárními smyčkami, extracelulárním N-koncem a intracelulárním C-koncem. Přes tuto relativně konzervovanou architekturu 
vykazují značnou diverzitu v extracelulárních doménách a výrazně rozdílné expresní profi ly na jednotlivých imunitních buněčných 
populacích. Právě nízká hladina exprese na krevních buňkách dlouhodobě komplikovala vývoj vysoce specifi ckých a validovaných 
monoklonálních protilátek rozpoznávajících nativní GPCR, což se odrazilo v jejich omezeném zastoupení v systému CD.

Zásadní posun v této oblasti přinesl 11. Human Leukocyte Diff erentiation Antigens Workshops (HLDA11), během nějž byla 
nově přiřazena nomenklatura CD třinácti GPCR exprimovaným na povrchu imunitních buněk. Jedná se o molekuly CD198 (CCR8), 
CD199 (CCR9), CD372 (CCR10), CD373 (CX3CR1), CD374 (XCR1), CD375 (GPR15), CDw376 (GPR26), CD377 (SSTR3), CD378 (C3AR1), 
CDw379 (FPR2), CD380 (LTB4R), CDw381 (GPR183) a CDw382 (F2RL1).

Detailní znalost expresních profi lů GPCR na imunitních buňkách popsaná v článku otevírá nové možnosti cílené modulace 
imunitní odpovědi, identifi kace bio markerů a vývoje nových terapeutických strategií. To je zvláště relevantní v onkologii, kde je 
precizní regulace imunitního mikroprostředí nádoru klíčovým faktorem úspěšnosti imunoterapie.

Genomic complexity and evolution of high-grade serous ovarian cancer treated with 
platinum-based chemotherapy: advancing precision oncology beyond BRCA1/ BRCA2

Pokorná P, … Slabý O, Bednaříková M.

J Ovarian Res 2025; 19(1): 3. doi: 10.1186/ s13048-025-01911-z.

High-grade serózní karcinom vaječníků (high-grade serous ovarian cancer –  HGSOC) patří k nejagresivnějším gynekologickým 
malignitám a zůstává spojen s vysokou mortalitou, zejména v důsledku pozdní dia gnostiky, výrazné bio logické heterogenity 
a  rozvoje rezistence k systémové léčbě. Chemoterapie na bázi platiny nadále představuje základní terapeutický pilíř, avšak 
genomická heterogenita HGSOC komplikuje predikci léčebné odpovědi a  identifi kaci pacientek, které by mohly profi tovat 
z cílených terapeutických přístupů.

Autoři provedli komplexní genomické profi lování 523 nádorově asociovaných genů pomocí panelu TruSight Oncology 500 HT 
v retrospektivní kohortě 42 pacientek s HGSOC, zahrnující 22 případů senzitivních na deriváty platiny (Pt-S) a 20 případů primárně 
rezistentních vůči derivátům platiny (Pt-R). U čtrnácti pacientek byly analyzovány párové vzorky nádorové tkáně odebrané před 
zahájením léčby a po neoadjuvantní terapii nebo recidivě onemocnění, s cílem posoudit změny v klinicky relevantních a cílitelných 
(actionable) genových alteracích.

Genomické profi lování prokázalo výraznou heterogenitu v molekulárních alteracích mezi nádory Pt-S a Pt-R, přičemž amplifi kace 
genu CCNE1 byla častější u případů rezistentních vůči derivátům platiny, což je v souladu s jeho známou asociací s nepříznivou 
prognózou. Actionable alterace klasifi kované podle ESMO Scale for Clinical Actionability of Molecular Targets (ESCAT) v úrovních 
I– III byly identifi kovány u více než poloviny pacientek v obou skupinách (54,5 % pro Pt-S; 55 % pro Pt-R). Hypotetické cíle ESCAT 
úrovně III byly přítomny přibližně u pětiny analyzovaných případů (18 % pro Pt-S; 20 % pro Pt-R), což poukazuje na možnosti 
budoucího rozšíření cílených terapeutických strategií u HGSOC.

Analýza párových vzorků dále odhalila dynamické genomové změny nádorů v průběhu léčby. U 60 % pacientek s nádory Pt- S 
a 44 % pacientek s nádory Pt-R přitom byly prokázány změny, které by mohly ovlivnit terapeutickou využitelnost.
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Autoři uzavírají, že studie zdůrazňuje přínos komplexního genomického profi lování v managementu HGSOC nad rámec rutinního 
vyšetření alterací genů BRCA1/ 2. Zatímco chemoterapie na bázi platiny zůstává nedílnou součástí léčby nově dia gnostikovaných 
i recidivujících onemocnění, molekulární složitost HGSOC zdůrazňuje potřebu personalizovanějších strategií. Zavedené markery, 
jako jsou změny BRCA1/ 2, mají rozhodující význam pro vedení cílené léčby pomocí inhibitorů PARP, nicméně další genomické 
změny představují příležitost k rozšíření terapeutických možností. Vzhledem ke genomické evoluci HGSOC pak může být pro 
optimální management léčby nezbytné opakované hodnocení nádorového genomu, např. prostřednictvím opakovaných bio psií 
nebo alternativních přístupů monitorujících změny v průběhu onemocnění.

Data-independent acquisition mass spectrometry in tumor classifi cation 
and cancer bio marker research

Šimoník J, Lapčík P, Bouchalová P, Bouchal P.

Mass Spectrom Rev 2025. [In print]. doi: 10.1002/ mas.70014.

Současná léčba nádorových onemocnění zůstává v mnoha případech suboptimální mj.  proto, že používané klasifi kační systémy 
nedostatečně odrážejí komplexní molekulární stav nádoru a  jeho fenotyp. Přestože genomické a transkriptomické přístupy 
poskytují rozsáhlá molekulární data, skutečnými funkčními efektory v nádorových buňkách jsou proteiny, které často představují 
klíčové dia gnostické, prognostické a  prediktivní bio markery i  cíle terapie. Autoři přehledové práce proto shrnují význam 
hmotnostní spektrometrie založené na principu tzv. data-independent acquisition (DIA-MS), tedy datově nezávislého sběru dat, 
jako nástroje umožňujícího detailní a reprodukovatelnou charakterizaci nádorového proteomu.

Metoda DIA-MS v posledních letech překonala tradiční přístup, tzv. data-dependent acquisition (DDA-MS), tedy datově závislý 
sběr dat, neboť umožňuje systematickou fragmentaci všech prekurzorových iontů v předem defi novaných hmotnostních oknech 
nezávisle na jejich intenzitě. Tento přístup vede k vyšší reprodukovatelnosti měření, nižšímu výskytu chybějících hodnot a lepší 
kvantitativní robustnosti, což je zásadní zejména při analýze rozsáhlých souborů klinických vzorků. Studie využívající DIA-MS již 
rekapitulovaly molekulární klasifi kaci kolorektálního karcinomu a karcinomu prsu, přispěly ke zpřesnění molekulární klasifi kace 
karcinomu prostaty a dalších nádorů a vedly k identifi kaci a validaci dia gnostických, prognostických a prediktivních bio markerů 
i potenciálních terapeutických cílů u běžných solidních nádorů.

Autoři zdůrazňují význam tkáňově specifi ckých spektrálních knihoven, které jsou nezbytné pro hlubokou charakterizaci 
tkáňových proteomů a správnou bio logickou interpretaci dat. Široce používaný původní přístup SWATH-MS je v současnosti 
postupně doplňován nebo nahrazován pokročilejšími akvizičními strategiemi, jako jsou DIA-PASEF, Pulse DIA či Scanning SWATH, 
jež ve spojení s moderním softwarem a přístrojovým vybavením umožňují kvantifi kaci více než 10 000 proteinů v nádorové tkáni, 
a tím výrazně komplexnější pokrytí proteomu. Autoři zároveň upozorňují, že vysoký počet nízce exprimovaných proteinů může 
zvyšovat variabilitu kvantifi kace, což klade zvýšené nároky na návrh studií, velikost analyzovaných kohort a interpretaci výsledků.

Další perspektivy onkoproteomiky podle autorů spočívají v rozvoji tzv. proteomiky jedné buňky (single cell proteomics) a dále 
prostorové proteomiky (spatial proteomics) a v jejich integraci s klinickými daty. Pro získání klinicky relevantních bio markerů 
a terapeutických cílů s translačním potenciálem zůstává nezbytný pečlivý výběr dostatečně velkých kohort, důkladná validace 
nálezů v nezávislých datových souborech a jejich funkční ověření.

V klinickém kontextu má DIA-MS potenciál nabídnout detailní molekulární charakterizaci nádorové tkáně a  sloužit jako 
východisko pro vývoj cílených hmotnostně-spektrometrických testů vhodných pro rutinní dia gnostiku. Jejich zavedení do praxe 
však bude podmíněno důslednou standardizací pracovních postupů, přísnou kontrolou kvality a  harmonizací analytických 
i bio informatických kroků napříč pracovišti.
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