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Histiocytozy
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Détské oddéleni — hematoonkologicka stanice, Nemocnice Ceské Budéjovice

Histiocyt6zy jsou hematologicka onemocnéni, kterd mohou mit jak zcela benigni, tak Zivot ohroZujici pribéh. Je proto nutné na né myslet,
ackoliv jejich vyskyt je vzacny. Soucasna klasifikace histiocytéz vychazi z patogeneze onemocnéni, a umoziuje tak odhadnout prognézu
pacienta a rozhodnout o terapii. Intenzita terapie se pohybuje od pouhého sledovani pacienta az po chemoterapii a transplantaci hema-
topoetickych bunék. Clanek je zaméFen na nejéastéjsi formy histiocyt6z, a to histiocyt6zu z Langerhansovych bunék (LCH - Langerhans
cell histiocytosis) a hemofagocytujici lymfohistiocytézu (HLH). Zavérecna tabulka srovnava tyto dvé jednotky.
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Histiocytoses

Histiocytoses are hematologic diseases that can be benign as well as life-threatening disorder. It is necessary to consider these diseases
despite of their rare incidence. Present classification considers patogenesis of these disorders that is useful to predict prognosis and
planning therapy. This article is concerned on the most common clinical histiocytic disorders which is Langerhans cell histiocytosis and

hemophagocytic lymphohistiocytosis.
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Histiocytdzy jsou souborem vzacnych he-
matologickych onemocnéni, které neni snad-
né klasifikovat. Tato onemocnéni maji velmi
variabilni klinicky obraz — mohou se projevit
infiltraci kosti, kiize, sekundarnich lymfatickych
orgadnli nebo jater s moznosti dalsiho postizenf
visceralnich organd. Patologické bunky, které
jsou podstatou onemocnéni, vychazeji z rliz-
nych podtypl monocytd, makrofdgt a dendri-
tickych bunék (1). Prognéza a lé¢ba jednotlivych
druh histiocytdz jsou zavislé na podtypu bu-
nék, z kterych nemoc vychdzi. Proto soucasna
klasifikace zohlednuje plvod patologického
klonu bunék (2).

Zakladni rozdéleni histiocytoz
Upraveno podle Spole¢nosti pro histiocy-
tézu (Histiocyte Society, 2012) (1):

Histiocytézy odvozené
z dendritickych bunék
I. Histiocytéza z Langerhansovych bunék
m  Postihujici jeden organ
B Postihujici dva a vice organd (multisysté-
mové onemocnéni)
= bez postizenf rizikovych organu
= s postizenim rizikovych orgdnd
Il. Xantogranulom

Histiocytézy odvozené z makrofag

I. Hemofagocytujici lymfohistiocytéza -
B primarni (vrozend)

B sekundarni (ziskanad)

Il. Sinusova histiocytéza
s masivni lymfadenopatii
(Rosaiova-Dorfmanova choroba)

Maligni formy

®  Odvozend z monocytl, monocytickd leu-
kémie

B Odvozend z dendritickych bunék

®m | okalizovana nebo odvozend z makrofagu

m  Diseminovana (maligni histiocytdza)

Histiocytoza
z Langerhansovych bunék (LCH)

Definice

Hlavni zndmkou LCH je monoklonalni
proliferace a nahromadéni patologickych
Langerhansovych bunék (LB) z kostni dfené
ve tkdnich nebo organech. Vysledkem jsou vel-
mi rdznorodé klinické projevy. Mlze se jednat
o pfimy lokaInf vliv v misté nahromadénf pa-
tologickych LB, nebo nepfimy druhotny efekt
téchto aktivovanych bunék na ostatni normalni
tkdné, a to hlavné na imunitni systém. Nejcastéji
postizené tkané jsou kosti a klize, ale postizen
mUZe byt kterykoliv organ ¢i orgdnovy systém
bez ohledu na normaln{ vzorce migrace dendri-
tickych a Langerhansovych bunék.

Patologické bunky u LCH jsou odvozeny
z normalnich koznich LB, které jsou primdrnimi
antigen prezentujicimi burikami kdze. LB jsou
podskupinou dendritickych bunék, patfi k tzv.
konven¢nim migrujicim dendritickym buni-
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kam, jejichZ ukolem je sbirat cizorodé antigeny
v perifernich tkanich (v tomto pfipadé z kiize)
a poté migrovat do regionélnich lymfatickych
uzlin, kde prezentuji antigen T lymfocytdm (2).
Morfologickou zndmkou LB jsou cytoplazma-
tické organely, tzv. Birbeckova granula ve tvaru
tenisové rakety, pro diagnostiku jsou ale dllezité
specifické povrchové antigeny — CD1a a CD 207
(langerin) (2).

Vinfiltrdtech LCH se déle nachazeji i dalsi
zanétlivé bunky jako T-lymfocyty, eozinofily,
makroféagy, v kostnich loZiscich jsou také ob-
rovské mnohojaderné buriky podobné osteo-
klastlim, které produkuji cytokiny zpUsobujici
osteolyzu (3).

Incidence

Incidence LCH je jen obtizné zjistitelnd pro
relativni vzacnost tohoto onemocnéni a rzno-
rodost jeho projevl. Odhady se pohybuji mezi
2,6-89 pfipadd na milion déti ro¢né do 15 let
veku (2). Vyskytuje se u vsech ras a ve viech vé-
kovych kategoriich, nej¢astéji se diagnostikuje
ve véku 2 let. Nékteré vyzkumy prokdzaly mirnou
prevahu postizenych chlapcl (2, 4).

Etiologie a patogeneze

| kdyZ patologické LB maji klonaInf piivod
a jsou vysoce chemosenzitivni a radiosenzitivni,
LCH je vice patologickou zanétlivou odpoveédi
nez neoplazii, pro coz svédei benigni histolo-
gicky obraz (napf. chybf aneuploidie) a vysoka
pravdépodobnost sponténni remise (2, 4). LCH

www.pediatriepropraxi.cz | 2013; 14(5) | Pediatr. praxi



Piehledové ¢ldnky

pravdépodobné vznika jako dlsledek genetické
poruchy, vliv virové infekce (na rozdil od HLH)
ajiné vlivy prostfedi zatim nebyly spolehlivé
potvrzeny. V patogenezi hraje roli proliferace
patologickych bunék (normdalni LB se nedéli)
a migrace téchto bunék do neobvyklych lokalit,
kde produkujf rdzné druhy cytokind.

Déti s anamnézou maligniho onemocnéni
majf vetsi pravdépodobnost rozvoje LCH a na-
opak déti s anamnézou LCH maji vétsi pravdé-
podobnost vzniku malignity. To by mohlo zna-
menat, Ze podkladem onemocnént je skutecné
genetickd porucha, ale také to, Ze na vzniku LCH
se mUze podilet pfedchozi protinddorova terapie
(radioterapie ¢i chemoterapie). Castd je asociace
LCH s hematologickymi malignitami, obzvlasté
s akutni lymfoblastickou leukemii z T bunék, ty-
picky v situaci, kdy je leukemie v remisi a pacient
je jesté na terapii ¢i tésné po terapii. V nékolika
pfipadech byla potvrzena klonickd pfibuznost
leukemickych a patologickych LB, cozZ by popiralo
vliv protinddorové lé¢by na vznik LCH (2).

Klinické projevy

Klinickd manifestace LCH je pestra, zalezZi
na mife organového postizeni. Lokalizované
onemocnéni se nejcastéji projevuje jako kost-
ni bolest, zdureni pfilehlych mékkych tkanf
nebo vyrazka. Rozsifenéjsi nemoc se mize
projevit jako diabetes insipidus (DI), dechova
nedostate¢nost nebo systémové onemocnénf
s horeckou, Zloutenkou, lymfadenopatii a or-
ganomegalif.

V minulosti se rozliSovaly tfi klinické syn-
dromy: eozinofilni granulom, Hand-Schiller-
Christianova choroba a Abt-Letterer-Siweova
choroba.

Eozinofilni granulom oznacuje pfitomnost
jedné nebo vice lytickych kostnich 1ézi. Hand-
Schuller-Christianova choroba oznacovala tria-
du kostnich 1ézi, exoftalmu a DI. Abt-Letterer-
Siweova choroba oznacovala fulminantni po-
ruchu retikuloendotelidrniho systému, klinicky
se projevujici hepatosplenomegalii, lymfade-
nopatif, kozni vyrazkou, kostnimi lézemi, anémif
a hemoragickou diatézou. Tato klasifikace ma
ddlezity historicky vyznam, ale jen omezenou
pouzitelnost pro klinické rozhodovani.

Od priikazu histopatologické podstaty téchto
onemocnéni bylo pro tuto skupinu onemocné-
ni pouzivano jednotné oznaceni histiocytéza X
(1953) a pozdeéji histiocytdza z Langerhansovych
bunék (1987). To postupné vedlo k zavedeni
stagingu onemocnénti, kdy stratifikace pacient(
podle pfftomnosti jednotlivého nebo vicecetné-
ho postiZenia pfitomnosti ¢i nepfitomnosti posti-

Zenf rizikovych orgdn umoznila urcit prognézu
a rozhodnout tak o terapii pacienta.

Onemocneéni postihujici jeden orgén (ob-
vykle kost, méné casto kizi a vzacné lymfatické
uzliny) pfedstavuje pfiblizné dvé tretiny détskych
pifpadd LCH. Multisystémova forma onemocné-
ni postihuje zbylou tfetinu pfevazné mladsich
déti. Z téch pfiblizné polovina mé vysoce riziko-
vé postizenf kostni dfené nebo jater (2).

Kosti

Kost je mistem nejcastéjsiho postizeni pa-
cientd s LCH, vyskytuje se pfiblizné u 75% ne-
mocnych pacientl. Mze byt postizena ktera-
koliv kost s vyjimkou kratkych kosti ruky a nohy.
Nejcastéji se jednd o femur, kosti lebky a panve.
Bolest zhorsujici se v noci, otok a kulhdnf jsou
typickymi symptomy. Radiologickym obrazem
je projasnéni v kosti s hladkymi okraji. Postizena
mUzZe byt jedna kost (¢ast&ji) nebo vice kosti
a mUZe se také pojit s postizenim jinych organd.
Nejpresnéjsi diagnostickou metodou vhodnou
i ke dlouhodobému sledovanikostnich lézi se zda
byt pozitronové emisni tomografie (PET) (2).

Kuze

Postizeni klZe je druhé nejcastéjsi misto in-
filtrace LCH, vyskytuje se asi u tfetiny pacientd,
obvykle v asociaci s dalsimi misty postizeni, m{-
Ze se vak jednati o jediny projev onemocnéni.
U malych déti je u kozniho postizeni az 50%
riziko pfechodu do multisystémového one-
mocnéni (3). Benigni variantou samostatného
postizeni klze, kterd odeznivd bez terapie, je
Hashimotova-Pritzkerova choroba.

Vzhled vyrazky je velmi variabilni, mdze mit
vzhled nodull, puchyfd nebo supinatych makul
¢i vétdich loZisek pfipominajicich seborrhoeu.
ViyréZzka se nejcastéji objevuje na flexorovych
¢astech téla — krk, podpazi, tfisla, typické je po-
stizeni vlasové ¢asti hlavy a oblasti za usnimi
boltci, postizeni zevniho zvukovodu maze vést
k chronickému, nékdy pachnoucimu vytoku.

Centrdlni nervovy systém

Zde existuje néekolik forem - rozsireni
kostniho postizeni, infiltrace stopky hypofyzy
zpUsobujici hypofyzéarni dysfunkci a intrapa-
renchymatézni infiltrace. Vzacnou a ne Uplné
objasnénou komplikaci LCH je neurodegene-
rativni syndrom, ktery m0ze vzniknout i nékolik
let po Ié¢bé.

Nejcastéjsi klinicky projev postizeni CNS je
centrdlnf diabetes insipidus, az 15 % déti s nové
diagnostikovanym DI ma LCH (2).V naprosté vét-
siné piipadl se jedna o celoZivotni deficit. Déle
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se mUze v rdmci postizeni hypofyzy vyvinout
deficit ristového hormonu nebo panhypopitui-
tarizmus. Symptomy intraparenchymatoéznf infil-
trace jsou nejcastéji bolesti hlavy, kiece a fokaIni
neurologické symptomy.

Rizikové orgdny

Nemoc zasahujici kostni dfen, jatra nebo
slezinu byvé spojena svaznym pribéhem
onemocnéni s ohrozenim zivota pacienta (5).
Tyto orgdny jsou témér vzdy postizeny v ramci
diseminované podoby onemocnénti, coz se pro-
jevuje celkovymi pfiznaky jako pretrvévajici ho-
recka a neprospivani. Tuto formu onemocnéni
maji typicky malé déti — vice neZ polovina déti
s LCH mladsi dvou let ma postizeni rizikového
organu (2).

Ke klinickym symptom@m patff: pfiznaky
cytopenie, splenomegalie, hepatomegalie,
ascites, hyperbilirubinemie, zvyseni sérovych
transamindz (hlavné GGT), hypoalbuminemie,
hypoproteinemie, jaterni cirhéza.

Ostatni

Méné obvyklymi projevy onemocnéni jsou
lymfadenopatie a postizeni gastrointestinalni-
ho traktu, které se mUze projevit jako prjem,
krvavé stolice, neprospivani a hypoalbuminemie.
Postizeni plic v podobé intersticialnich plicnich
zmeén se mUze vzacné vyskytnout samostatné,
Castéji ale v rdmci multisystémového pribéhu
onemocnéni (3). Projevuje se tachypnoi, chro-
nickym kaslem nebo dusnosti. Histologicka pre-
stavba az do obrazu vostinovité plice nebo vét-
Sich bul je podkladem rtg zmén — cysty a mdze
zpUsobit pneumotorax (6).

Diagnoza

K definitivni diagndze je nutnd biopsie, kterd
obvykle jednoznacné potvrdi LCH. U projevi
postizeni CNS, napf. DI, je potieba peclivé patrat
po pfistupnéjsich loziscich vhodnych k biopsii
(kost).

Pro diagnostiku je zdsadni prikaz mar-
kerd CD1a alangerinu, které exprimuji LB.
Elektronova mikroskopie, kterou se v minulosti
potvrzovala pfitomnost Birbeckovych granul,
ani cytogenetické metody se v diagnostice
onemocnéni neuplatni, stejné tak neexistuje
laboratorni metoda k jednozna¢nému rozli-
seni zavaznych forem onemocnéni. Protoze
onemocnéni je vzacné, klinické projevy jsou
velmi variabilnf a diferencidlni diagnostika $i-
roka, je ¢asté pozdni stanoveni diagnozy. LCH
je tfeba vyloucit u kazdého pacienta s kostnf
|ézf, pfetrvavajici vyrazkou, chronickym vyto-



kem z usi, DI, nevysvétlitelnou lymfadenopatif,
dechovou nedostate¢nostf s retikulonodu-
ldrnim obrazem na rtg plic, cytopenii nebo
hepatosplenomegalii.

Lécba

Lécba LCH musf byt odvozena od povahy
konkrétnfho onemocnénti, protoze ta mUZe byt
rliznd: od zcela benigni se spontdnni remisf
az k velmi agresivni s fataInim pribé&hem. Rizika
terapie by neméla prekrocit rizika samotného
onemocnént.

Pfistup k onemocnéni jednoho organu

Déti s lokalizovanou kostni formou LCH
maji vybornou progndézu. U vétsiny postaci
observace bez dalsich zdsahl kromé Uvodnf
biopsie. LokaIni Ié¢ba miZze urychlit odezné-
ni symptom (bolesti). U kostniho postizeni
se pouziva kyretdZ, excize, exkochleace, lokalnf
aplikace steroidd, lokaInf radioterapie.

V nékterych ptipadech je nevyhnutel-
na celkové lé¢ba kortikosteroidy, pfipadné
i vinblastinem ke kontrole symptom (silné
bolesti) a jako prevence dlouhodobych na-
sledkd (pfedevsim ortopedickych a neuro-
endokrinnich). Systémové |é¢ba by se méla
zvazit u viech déti s vicecetnym postizenim
kosti, protoze kromé bolesti a ortopedickych
komplikacf jsou ve vétsim riziku reaktivace
onemocneéni (2).

Kozni forma onemocnéni obvykle dobre
reaguje na lokalni pouziti kortikosteroid(, s dob-
rym efektem byly pouzity psoraleny a UV A svét-
lo nebo interferon, vzacné je potieba pouzit
systémovou terapii (2).

Pfistup k multisystémovému
onemocnéni s nizkym rizikem

Déti s diseminovanou LCH (to znamené po-
stizeni dvou a vice orgdnd nebo multifokalni
postizeni kosti) jsou indikovany k celkové [é¢bé.
Déti, které nemaji postizeni rizikovych organa,
maji vybornou prognézu (95% pravdépodob-
nost preziti pfi standardni 1é¢bé) (5). Hlavnim
cilem 1écby je proto maximalizovat Ucinek pfi
minimaln{ toxicité. Standardem Iécby je kom-
binace vinblastinu a prednisonu, délka lécby je
6-12 mésicl.

Pristup k multisystémovému
onemocnéni s vysokym rizikem

Déti s diseminovanou LCH a postizenim ri-
zikovych orgdnd maji vysoké riziko morbidity
i mortality. Zatim intenzifikace terapie nezlepsila
vysledky [é¢by. Déti s nepfiznivymi prognostic-
kymi zndmkami, které dobfe odpovidaji na stan-
dardni chemoterapii (vinblastin a prednison),
maji dobrou prognézu. Ti, ktefi neodpovidajf
vcas na inicidlnf terapii, majf vysoké riziko umrtf
Z progrese onemocnént, jejich mira preZiti se po-
hybuje mezi 10% a 34% (2). Pro tuto skupinu
pacientd je tfeba zvaZit intenzivni chemoterapii
(jako zachranna Iécba se pouziva kombinace
kladribin — cytarabin) (3) a alogenni transplantaci
hematopoetickych bunék.

Trvalé nasledky

Zhruba polovina vylécenych pacientl ma
trvalé nasledky. Obvykle se jednd o pacienty s di-
seminovanym onemocnénim nebo recidivami.
Nejcastéjsi jsou ortopedické komplikace (defor-
mity patefe, ztrata zub, asymetrie obliceje), déle

Tabulka 1. Charakteristika, laboratorni zndmky, terapie a prognéza LCH a HLH (upraveno podle 2)
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Obrdzek 1. MR mozku 3,5letého chlapce s disemi-
novanou LCH, prvnim pfiznakem u néj byl centraln{
DI. T1W sagitaIni snimek postkontrastné. Je pfitomna
infiltrace stopky hypofyzy s absenci obvyklého sig-
nédlu neurohypofyzy a s drobnou adenohypofyzou,
je patrnoijedno ze dvou osteolytickych loZisek na
kalvé frontalné

senzorickd sluchové porucha, DI, deficit rlistového
hormonu, panhypopituitarizmus, vzacnéji jaterni
cirhdza a selhéni jater, plicni fibréza a spontanni
pneumotorax. Nejobavanéjsim pozdnim na-
sledkem je neurodegenerace charakterizovana
symptomy zadnf jamy lebni nebo zhorsenim
kognitivnich funkci. Touto komplikaci jsou vice
ohroZeni pacienti s postizenim lebky.

Hemofagocytujici
lymfohistiocytéza (HLH)

Definice, incidence, etiologie,
patogeneze

HLH je syndrom, ktery se vyznacuje kli-
nickymi pfiznaky a laboratornimi odchylkami

LCH

HLH

Jeden systém

Vice systému

Primarni

Sekundarni

Patologicka burika

dendritickd bunka

makrofag

klonalnf proliferace Langerhansovych bunék, CD1a+,

Histologie langerin+, smiseny bunéény infiltrat reaktivované makrofagy CD 68+, hemofagocytdza
Typicky vék manifestace kdykoliv nejcastéjido 2 let nejcastéji do 1 roku kdykoliv

FHL 2 - Perforin (PRF1) AR FHL 3 —
Dédi¢nost sporadicky vyskyt sporadicky vyskyt erforin ( ) 3 sporadicky vyskyt

UNC 13D ARFLH 4 - STX 11 AR

Klinické znamky vyrazka

kostni bolest, zdurent,

kostni bolest, zdufent, vyrazka,
neprospivani, DI

horecka, hepatosplenomegalie, neprospivani, drazdivost, Zloutenka, vyrazka

laborator obvykle
normaini,
lytické kostniléze

Laboratorni
a zobrazovaci metody

cytopenie, 1T FW, 11 bili,
abnormalnirtg hrudniku,
kostnf léze

cytopenie, 1 feritin, 11 fibrinogen, 11 triglyceridy, }} funkce NK bunék,
11 solubilni CD25, abnormaini MMM, 11 jaterni enzymy, hyponatremie,

hypoproteinemie

. observace, lokélni,
Terapie

vinblastin a kortikoidy

vinblastin, kortikoidy

etoposid, kortikoidy, cyklosporin A, TKD

etoposid, kortikoidy,
cyklosporin A

Progndza vyborna

rGznd, fatalni = 25 %

fatalni bez TKD, preziti = 50% s TKD

rfizna, fatdini = 20%

AR — autosomalné recesivné, FHL — familial hemophagocytic lymphohistiocytosis, DI - diabetes insipidus; bili - bilirubin; MMM — mozkomi3ni mok;

TKD - transplantace kostni diené, NK — natural killer
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zpUsobenymi nekontrolovanou a neefektivni
proliferaci a aktivizaci bunék monocyto-makro-
fagového systému. Za normalnich okolnosti
jsou monocyty a makrofadgy odpovédné za fa-
gocytdzu antigenu a aktivaci dalsich bunék
imunitniho systému (pfedevsim T lymfocytd).
Poté je monocyto-makrofadgovy systém zpétné
inhibovan. U HLH se tento funkeni komplex vy-
mkne kontrole, coz vyvold destruktivni zanétlivy
proces. Tento defekt imunity ma vrozenou a zis-
kanou formu. DUlezitym faktem je, Ze tyto dvé
jednotky jsou v dobé své manifestace klinicky
nerozeznatelné.

U familiari HLH (FHL) vyvold bézny imu-
nologicky stimul (napf. virus) v terénu vrozené
poruchy imunity nekontrolovatelnou zénétlivou
odpovéd. Incidence je 1:50000 porodu (2, 4).
Pricinou jsou mutace gent — nejcastéji se jedna
o gen pro perforin (PRF1), sav¢i analog proteinu
C. elegans (UNC13D) nebo syntaxin 11 (STX11),
které maji autosomalné recesivni typ dédi¢nosti
(2). Familidri HLH je smrtelné onemocnéni, je-
dinou moznosti vylécent je transplantace kme-
novych bunék.

Sekundarni forma HLH se vyskytuje u paci-
entl s normalnim imunitnim systémem nebo
se ziskanou poruchou imunity (malignita, au-
toimunitni proces). Viyvoldvajicim momentem
je nejcastéji virova infekce (predevsim EBV vi-
rus nebo jiné herpesviry), mdze se ale jednat
i o infekci vyvolanou bakteriemi, houbami ci
prvoky (leishmanie). Incidence v CR neni pfesné
zndmda, onemocnéni se mlze ¢asto vzhledem
k nespecifickym pfiznakdm skryvat pod jinou
diagndzou (3). U ziskané formy onemocnénf
|é¢fme vyvoldvajici pfi¢inu, eventudlné v kom-
binaci s imunosupresivni terapif.

Klinika a diagnéza

Rozvoj typickych klinickych a laboratornich
pfiznakl je disledkem masivni produkce cy-
tokind a hemofagocytarni aktivity makrofag
v lymforetikuldrnim systému a CNS (7).

Typickymi pfiznaky jsou horecka, hepa-
tosplenomedgalie, pfiznaky cytopenie (nejcasteji
trombocytopenie a anémie), dale mohou byt pfi-
tomny klinické pifznaky postizeni CNS (kiece, po-

rucha védomi), generalizovand lymfadenopatie
a exantém. Stav muze velmi rychle progredovat
do multiorgdnového selhani. Diagnéza je zaloze-
na na typickych symptomech, laboratornim néle-
zu a prlkazu specifickych mutaci v pfipadé FHL.

Priikaz typickych mutaci FHL pomoci mo-
lekularni genetiky nebo pfftomnost 5 z nasledu-
jicich 8 kritérif:

Klinickd kritéria:
®  horecka
B splenomegalie

Laboratorni kritéria:

B cytopenie postihujici 2 ze 3 krevnich fad
(hemoglobin pod 9g/I, trombocyty pod
100x 10%1, neutrofily pod 1x10%1)

B hypertriglyceridemie nad 2mmol/l a/nebo
hypofibrinogenemie pod 1,5g/I

| hyperferritinemie nad 500 pg/I

B elevace CD25 nad 2400U/L

B snizend nebo chybéjici funkce NK

Histopatologickd kritéria:
B hemofagocytéza v kostni dfeni, sleziné nebo
lymfatickych uzlindch bez zndmek malignity

Dalsimi laboratornimi nélezy silné podporu-
jicimi diagndzu jsou pleocytdza a/nebo zvysena
bilkovina v mozkomisnim moku a histopatolo-
gicky nalez chronické hepatitidy v jaterni biopsii,
déle mazou byt pfitomny meningizmus, lymfa-
denopatie, Zloutenka, otoky, exantém, elevace
transamindz, hypoproteinemie, hyponatremie,
elevace VLDL, snizeni HDL (8).

Terapie

HLH je potencidlné Zivot ohrozujici onemoc-
néni, proto je nutné rychlé rozeznani piiznakd
a zahjeni [é¢by. Obé formy onemocnéni nelze
obvykle na zac¢atku onemocnéni rozlisit, inicidlni
|éCba je proto stejna. Obvykle se pouzivad kom-
binace etoposidu a kortikosteroidd, pfipadné
v kombinaci s cyklosporinem A (2).

Déti s pozitivni rodinnou anamnézou, pozi-
tivnim genetickym vysetfenim nebo onemoc-
nénim nereagujicim na Ié¢bu jsou indikovany
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k alogennf transplantaci hematopoetickych
bunék. Déti se ziskanou formou onemocné-
ni, které dobfe zareagovaly na Uvodni terapii
nebo lé¢bu vyvoldvajici pficiny, jsou déle jen
sledovény.

Zaveér

Histiocytdzy jsou vzdcnd hematologicka
onemocnéni, kterd potenciondlné mohou
ohrozovat Zivot pacienta nebo vést k trvalym
nasledkdim. Na LCH musime myslet pfedevsim
v diferencialni diagnostice kostnich Iézi, chro-
nické vyrazky a diabetes insipidus. Systémova
LCH a HLH patfi do $irsi diagnostické rozvahy
hepatosplenomegalie, lymfadenopatie, cyto-
penie a stavl pfipominajicich sepsi ¢i akutni
leukemii. Terapie jednotlivych typl histiocyt6z
je velmi specifickd a patfi na specializované
pracoviste.
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