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- sinusova histiocytoza s masivni
lymfadenopatii, nemoc Rosaiova-
-Dorfmanova

Adam Z.', Koukalova R.2, Rehdk Z.2, Cermdk A.3, Krejéi M.}, Pour L.
Interni hematologicka a onkologicka klinika LF MU a FN Brno

20ddéleni nuklearni mediciny, Centrum PET-CT, Masaryk(v onkologicky uUstav, Brno
3Klinika urologie LF MU a FN Brno

Transfuze Hematol. dnes, 24, 2018, No. 3, p. 166-173

SOUHRN

Sinusova histiocytéza s masivni lymfadenopatii (Rosaiova-Dorfmanova nemoc) je velmi vzacna choroba fazend do
skupiny histiocytoz (presnéji histiocytdz nevychazejicich z Langerhansovych bunék). Pro Rosaiovu-Dorfmanovu nemoc
je charakteristicka pfitomnost atypickych histiocytarnich bunék v sinech lymfatickych uzlin ¢i v lymfatické extranodalni
tkani, pohlcujicich lymfocyty a plazmocyty. Choroba se projevuje masivni lymfadenopatii, nej¢astéji v oblasti krku, ale
postizeny mohou byt i dal$i uzlinové oblasti. Méné ¢asté je mimouzlinové postizeni tkdni a organl. Vyskytuje se jak
u déti, tak u dospélych. V nékterych pripadech byly pozorovany spontanni remise, ale v pfipadné symptomd je treba
podat Iécbu. Prednison, metotrexat a cytostatika jako 2-chlorodeoxyadenosin a clofarabin jsou povazovany za ucinné
pro tuto nemoci. Imunomodulaéni Iéky (thalidomid, lenalidomidu a rituximab) vedly také k [écebnym odpovedim.
Pokud jsou pouzita klasicka cytostatika (2-chlorodeoxyadenosin) jako [é¢ba prvni linie, tak uvedené imunomodulaéni
léky 1ze pouzit v ramci lécby druhé linie.
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SUMMARY
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Non-infectious non-malignant lymphadenopathy - sinus histiocytosis with massive lymphadenopathy,
Rosai-Dorfman disease

Rosai-Dorfman disease (also known as sinus histiocytosis with massive lymphadenopathy) is a rare non-Langerhans’-
-cell histiocytosis of unknown cause that often manifests as massive cervical lymphadenopathy in children and adults,
but infiltration of other lymphatic nodes can occur. The disease can affect the skin, lungs and central nervous sys-
tem. Spontaneous remissions occur, but patients with bulky or symptomatic disease require treatment. Prednisone,
methotrexate and cytotoxic agents such as 2-chlorodeoxyadenosine and clofarabine are used with variable success
as first line therapy. Immunomodulatory drugs (thalidomide, lenalidomide and rituximab) have shown some positive
results and can be used as second line treatment.
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NEMOC ROSAIOVA-DORFMANOVA

uvob

Co vede ke zvétSeni uzlin? Na tuto otazku bézné
odpovime, Ze pri¢inou je bud infekce, nebo maligni
choroba hematologického ptivodu ¢i metastazy solid-
nich tumorti. A v naprosté vétsiné pfipadt tomu tak
je. A jen zcela vyjimecné se setkame s ptipadem, kdy
pri¢inou lymfadenopatie neni ani infekce, ani klonal-
ni proliferace malignich bunék, a ani autoimunitni
onemocnéni s produkci autoprotilatek. Tyto piipady
souviseji obecné s néjakou formou alterace imunity,
ktera zpiisobi reaktivni proliferaci nékterého typu bu-
nék, podilejicich se na imunitni odpovédi. Tyto buriky
jsou pak podkladem patologické lymfadenopatie. Cesta
ke stanoveni diagnézy vede pfes chirurgické vynéti
zvétSenych uzlin a jejich mikroskopické vySetfeni.
Jednotek, které lze zaradit do kategorie neinfekcni
nemaligni lymfadenopatie je pomérné dosti. V tomto
¢lanku se vénujeme jedné z nich - sinusové histiocytéze
s masivni lymfadenopatii.

DEFINICE NEMOCI

Sinusova histiocytéza s masivni lymfadenopatii
jako samostatna nozologicka jednotka je znadma jiz 46
let. Poprvé byla popsana Rosaiem a Dorfmanem v roce
1969, a tak nese jejich jméno [1]. Nemoc postihuje cas-
téji mladsi vékové kategorie, déti, adolescenty a mladé
dospélé, starsi dospélé osoby pak jen vyjimecné [2].
V mezinarodnim registru této nemoci, ktery zalozili
Rosai a Dorfman, bylo v roce 2004 nahlaseno jen 423
pfipadd, takZe tato nemoc je podstatné vzacnéjsi nez
histiocytéza z Langerhansovych bunék, a proto v ceské
a slovenské literatute jsou pouze 4 publikace, zminujici
tuto chorobu [3-6].

Rosaiova-Dorfmanova choroba (Rosai-Dorfman disease)
je nékterymi autory fazena do skupiny zvané ,atypical
cellular disorders“ [7]. Tento termin nema ustaleny Cesky
preklad, a tak jej nechame v ptivodni podobé. Pro tuto
skupinu nemoci je charakteristicka porucha imunity
obecné, aujednotlivych chorob je pak zidsadni naruse-
ni funkce urcité bunécné populace, kterd se podili na
imunitni odpovédi. Vysledny klinicky obraz chorob ze
skupiny ,atypical cellular disorders” je podobny, vznikne
lymfadenopatie, kozni morfy (ekzantémy), vyjimecné
iosteolyticka kostni loZiska a pfipadna infiltrace prak-
ticky kteréhokoliv organu ¢i tkané [7].

Do kategorie ,,atypical cellular disorders“ mimo Rosaiovu-
-Dorfmanovu chorobu jednoznacné patfi vSechny
formy Castlemanovy nemoci, tedy i Castlemanova
choroba s rysy POEMS syndromu. Néktefi autofi sem
prifazuji také histiocytézu z Langerhansovych bunék
[7]. Jednoznacné lze do této skupiny pfifadit jen izolo-
vanou plicni formu histiocytézy z Langerhansovych

bunék, protoze tato forma ma prokazanou reaktivni,
tedy nemaligni etiologii. U generalizovanych forem
histiocytézy z Langerhansovych bunék se stale disku-
tuje, zda se jedna o neoplastickou etiologii s klonalni
proliferaci, nebo o etiologii reaktivni [8].

Termin Rosaiova-Dorfmanova choroba se pouzi-
va pro nemaligni proliferaci histiocytarnich bunék
se schopnosti pohlcovat lymfocyty a plazmocyty [1].
Tento jev, pohlcovani jedné burky jinou butikou, aniz
by dochdzelo k destrukci pohlcené buriky, se nazyva
emperipolesis. Podobny proces, pfi némz jsou ale po-
hlcené burnky intracelularné niceny lysozomalnimi
enzymy makrofag, se nazyva fagocytéza. Pohlcovani
hematopoetickych bunék (erytroblastii, myeloidnich
bunék, neutrofilil) je vzicné pozorovano u nékterych
krevnich chorob, ale neni pro tyto choroby diagnostické
s vyjimkou hemofagocytujicich histiocytdz, které maji
obvykle dramaticky pribéh. Naproti tomu pfitomnost
atypickych histiocytarnich bunék v sinech lymfatic-
kych uzlin ¢i v lymfatické extranodalni tkani, pohlcu-
jicich lymfocyty a plazmocyty, jsou charakteristickym
znakem Rosaiovy-Dorfmanovy choroby [1, 2].

Patologické histiocyty v tomto piipadé obsahuji
také protein S-100, katepsin, CD68, CD163 a ojedinéle
dokonce antigen CDla+, podobné jako Langerhansovy
burniky, ale na rozdil od nich neobsahuji Birbeckova
granula. Pavod patologickych histiocytii této choroby
neni stanoven, nejspiSe vsak odpovida aktivovanym
makrofiglim, byt na druhé strané je zde hodné podob-
nych znakd s Langerhansovymi bunkami [1, 8].

ETIOLOGIE

Etiologie této nemoci z{istava zatim zahalena tajem-
stvim. Rosaiova-Dorfmanova nemoc neni fazena mezi
maligninemoci s typickou klonalni maligni proliferaci
transformovanych bunék. Vzhledem k tomu, Ze u vét-
Siny pacientli pfed stanovenim diagnézy Rosaiovy-
-Dorfmanovy nemoci byly pozorovany rizné infekce,
zvazovala se v pfedchozich letech infek¢ni pricina.
Patralo se po mozné souvislosti s néjakou infekci, jako
je EBV, infekce lidskym herpetickym virem-6, parvo-
virem B-19 a polyoma virem [9, 10].

Jasnou souvislost s uvedenymi virovymi infekcemi
se v§ak nepodafilo prokazat. Nicméné byla prokazana
alterace imunity, predchazejici Rosaiovu-Dorfmanovu
nemoc. Tato alterace imunity je pfi¢inou jevu emperi-
polesis, a tedy pri¢inou této nemoci. Alterace imuni-
ty, kterd umozni vznik této nemoci, je také pricinou
Cetnych infekci pfed stanovenim diagnézy Rosaiovy-
-Dorfmanovy choroby. Hypotézu alterované imunity,
jako pfedchozi podminky vzniku nemoci, podporuje
relativné casty soucasny vyskyt Rosaiovy-Dorfmanovy
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nemoci a nékteré ze skupiny autoimunitnich chorob.
Z nich je nejcastéji diagnostikovana autoimunitni
hemolytickd anémie. V mens$i frekvenci byly zazna-
menany dalsi autoimunitni choroby typu revmatoidni
artritidy, glomerulonefritidy, astmatu. Také diabetes
mellitus se vyskytuje ¢astéji neZ v praimérné populaci
[11-16].

Alterace imunity u pacientdi s Rosaiovou-Dorfmanovou
nemoci zptsobuje také vyssi vyskyt malignich krevnich
chorob ve srovnani s priimérmou, stejné starou populaci.
Relativné casto byl popsan soucasnych vyskyt Rosaiovy-
-Dorfmanovy nemoci a histiocytézy z Langerhansovych
bunék [17]. To lze interpretovat jako moznou spolec-
nou pricinnou souvislost anebo jako spolecny ptivod
bunék Rosaiovy-Dorfmanovy nemoci a histiocytézy
z Langerhansovych bunék v monocyto-makrofagové li-
nii [18-21]. Dale byl zjistén zvyseny vyskyt lymfomt u pa-
cientli s Rosaiovou-Dorfmanovou nemoci [22-25].

Foucar ve své analyze zemfelych pacientl
s Rosaiovou-Dorfmanovou nemoci zjistil, ze 70 % ze-
mrtelych mélo prokazanou alteraci imunity, a pouze
u 12 % zemftelych nebyla zndma alterace imunity [26].
Takze mira alterace imunity u pacienta s Rosaiovou-
-Dorfmanovou nemoci souvisi s jeho prognézou [26].

PRIZNAKY NEMOCI

Vzniku lymfadenopatie mohou pfedchizet nespe-
cifické teploty, nékdy potiZze odpovidajici faryngitidé,
pocity patologické inavy, nocni poty a ibytek hmot-
nosti, tedy klasické B-symptomy, jak je zname u lymfo-
m. Klinicky prébéh byva velmi divergentni, na jedné
strané se popisuji spontanni remise, na druhé strané
jsou popsany pripady s dokumentovanou progresi, kdy
nemoc prestala reagovat na podavanou lécbu [26-28].

Laboratorni nalezy u pacienti s Rosaiovou-
-Dorfmanovou nemoci nejsou nijak typické. V nékte-
rych pripadech byva pfitomna nezavazna anémie a zvy-
Send sedimentace. Polyklondlni zmnoZeni imunoglo-
bulind byva nalézano az u 90 % vysetfenych.

Nejcastéj$im klinickym pfiznakem je nebolestiva
kréni a submandibularni lymfadenopatie. Méné ¢asto
byvaji také zvétSené uzliny v mediastinu ¢i v brisni
dutiné [28]. V literatufe lze ale najit také popisy mi-
mouzlinového postiZzeni. Mimouzlinové manifestace
provazeji asi 43 % pripadli Rosaiovy-Dorfmanovy cho-
roby. Nejcastéji byva touto chorobou postiZzena klize.
Kozni forma nabyva forem od jedné papuly aZ po mno-
hocetné noduly a plaky [28, 29].

V oblasti hlavy byla nemoc popsana na vickach,
v orbité, v centralnim nervovém systému a pripadné
na meningach, imitujicich meningiom ¢i viceCetné
meningiomy [30, 31].
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Dale loziska této choroby byla popsana v prsou,
v ledviné, ve Stitné zlaze, varlatech, v horni ¢i dolni
Castirespira¢niho traktu. Infiltrace ledvin, dolni ¢asti
respiracniho traktu maji obvykle nejméné priznivy
pribéh ze viech lokalizaci [32-36]. Nékdy jsou pfitomna
i osteolyticka loZiska této nemoci [37].

Pfi agresivnéjsi formé této nemoci se objevuji sou-
Casné s postizenim uzlin stejné zmény v jinych orga-
nech a tkanich, takze klinicky nalez je velmi podobny
lymfomu [38].

Lze tedy shrnout, Ze nemoc sice postihuji dominant-
né uzliny, ale vyjimec¢né mtze postihnout kterykoliv
organ a tkan, tedy podobné jako je tomu u lymfomfi.
Pfehled moznych manifestaci nemoci uvadi McClain
v tabulce 1.

Vyvoj nemoci se klasicky hodnoti klinicky a dale po-
moci klasickych zobrazovacich metod jako je sonografie
CT a MR a nejnoveéji pomoci FDG-PET/CT, protoZe pa-
tologické masy Rosaiovy-Dorfmanovy nemoci zvySené
akumuluji 18F-fluorodeoxyglukézu [39-44].

LECBA

Vzhledem k velmi nizké incidenci této nemoci ne-
existuji klinické studie, které by ovéfovaly a srovnavaly
1é¢ebné postupy. K dispozici pro rozhodovani o 1é¢bé
jsou pouze popisy jednotlivych pfipaddl ¢i mensich
skupin pacientfi. Podle informaci dostupnych v roce
2015 1ze 1é¢bu rozdélit na intervenci imunosupresivni
a cytostatickou a na intervenci imunomodula¢nimi
1éky. V podstaté lze fici, jak se v proudu ¢asu od prvniho
popisu této nemoci dostavaly do praxe nové 1éky, tak
byly také testovany u této nemoci. Takze prvni lécebné
pokusy obsahovaly prednison, cyklofosfamid, antime-
tabolity, vinka alkaloidy a dalsi cytostatika. Prvnim
imunomodulac¢nim lékem, pouzitym u této nemoci,
byl thalidomid, nasledoval lenalidomid a na otestovani
v této indikaci ¢eka pomalidomid. Do imunomodulac¢ni
1é¢by mtizeme v tomto pfipadné zatadit i interferon-
-alfa a rituximab.

Prednison a radioterapie

Literatura popisuje u limitovaného postiZeni casto
parcidlni efekt prednisonu, nikoliv v§ak kompletni
vymizeni nemoci [45]. K tomu v nékterych, ale ne ve
vSech pripadech, doSlo az po pridani radioterapie.
Zvlasté u koznich lokalizovanych forem byla radiote-
rapie pfinosna [46-48].

Chemoterapie

Léky ze skupiny cytostatik se zfejmé 1isi v moznosti
ovlivnit tuto chorobu. BéZna kombinace antracyklin@ +
cyklofosfamidu + vinkristinu, tak jak se podava u lym-



NEMOC ROSAIOVA-DORFMANOVA

Tab. 1. Lokalizace Rosaiovy-Dorfmanovy nemoci [7, 28].

Lokalizace Vyskyt Klinickd manifestace

Lymfatické uzlin 87 % masivni, obvykle nebolestiva lymfadenopatie, nejcastéji kréni, casto bilateralni

Kaze a mekké 16 % nespecifické manifestace, makulopapuldzni erupce (ras), zluté xantomatdzni erupce solitarni ¢i mnohocetné,

tkané vyvysena lividni, nékdy az cyanotickd, ddle podkozni nodularity ¢i mékkotkanove infiltraty

Nosni 16 % zesileni mukdzy, nosni polypy, ¢i hmoty obturujici nosni ¢i paranazalni dutiny; disledkem je epistaxe

a paranazalni

dutiny

Oko, orbita n% o¢ni vicka ¢i masy v orbité, s proptdzou, nékdy nutici k enukleaci

Kosti Nn% izolovana ¢i vicecetnd loZiska v axialnim skeletu ¢i ve skeletu koncetin; loziska mohou byt jak ¢isté
osteolytickd, tak smiSena osteolyticko-osteosklerotickd a mohou mit sklerotické okraje

Slinné Zlazy 7% oboustranné infiltrace priusni zlazy, nebo infiltrace submandibuldrnich zlazek; mize zplsobovat suchost
v dutiné ustni

CNS 7% intrakranialni epidurdlni ¢i duraini loziska, izolované Ci vicecetna; loziska mohou byt ulozena i ve spinadlnim
kanalu; mohou, ale nemusi prechazet na kost a zplsobovat osteolyzu; choroba mize zplsobovat poruchu
funkce hlavovych ¢i spindlnich nervd, bolesti hlavy, slabost, synkopy

Dutina ustnf 4% infiltrace patra, zesileni mukdzy, papilomatdza ¢i indurace dasni

Ledviny a mocovy 3% jedno- ¢i oboustranné infiltraty v ledvinach, nékdy zpUsobuji obstrukéni poruchy (hydronefrdza, dilatace

trakt ureteru, obraz podobny intersticidlni nefritidé; infiltrdty ve varleti ¢i nadvarleti a nékdy edém pubické oblasti

Respiracni trakt, 3% laryngealni infiltrace zpUsobuji chrapot a pozdéji stridor

plice

Jatra 1% hepatomegalie, milidrni infiltraty

Tonzily 1% zvétsené jako pfi tonzilitidé

Prsa <1% prevazné podkozni infiltraty, jen vzacné infiltrace parenchymu prsu a se soucasnou axilarni lymfadenopatif

Gastrointestinalni <1% hyperplastické mukdzni fasy, jednotlivé nebo vicecetné, polypy (exofytické masy)

trakt

Srdce <1% subendokardialni ¢i valvularni infiltraty, zpdsobujici arytmie

fomtl, méla podle popisti Maia jen omezeny pfinos [45].
Pomérné ¢asto byly podavany kombinace antimetabo-
litd (metotrexatu, 6-merkaptopurinu, thioquaninu)
a vinblastinu, tedy podobné kombinace, jako jsou
pouzivany pro 1écbu histiocytézy z Langerhansovych
bunék. Tyto antimetabolity se podavaji po vice mésicti
a podle sdéleni v odborné literatufe vedou k regresi
nemoci, ale samoziejmé ne ve vSech pripadech [49].
Dlouhodoba peroralni lécba antimetabolity a ptipadné
vinka alkaloidy predstavuje jednu z lécebnych moz-
nosti.

2-chlorodexyadenosin

Phvod fagocytujicich bunék Rosaiovy-Dorfmanovy
nemoci, podobné jako bunék histiocytdzy
z Langerhansovych bunék, je v prekurzoru odvozeném
zmonocyto-makrofigové linie. A buriky monocyto-mak-
rofagové linie a klidové lymfocyty jsou velmi senzitivni
na plisobeni 2-chlorodeoxyadenosinu [50]. 2-chlorodeoxy-
adenosin ma vyrazny negativni vliv na viabilitu a funkci
monocytl, snizuje produkci interleukinu-6 monocyty,

ktery pravdépodobné hraje dtileZitou roli u Rosaiovy-
-Dorfmanovy nemoci [51]. To je teoretické vysvétleni proc
se 2-chlorodeoxyadenosin pouziva se znacnym uspéchem
u Langerhansovy histiocytézy a u dalsich histiocytarnich
chorob a proc také vede k regresi Rosaiovy-Dorfmanovy
nemoci. V literatufe 1ze nalézt zatim jen 4 publikace,
které popisuji 1écbu timto 1ékem a ve vSech pripadech
bylo dosazeno remise nemoci [52-55].

Hematologové znaji 2-chlorodeoxyadenosin z 1é¢by
vlasatobunécné leukemie, kde se pouziva jako 1ék prv-
ni linie. Pouzivan byl také u chronické lymfocytarni
leukemie (CLL) a u folikularniho lymfomu. 2-chloro-
deoxyadenosin nékdy vedl zavazné cytopenii u téch-
to diagnédz, obzvlasté pokud byl pouzit v kombinaci
s alkyla¢nimi cytostatiky. Ale u vSech téchto chorob
(uvlasatobunécné leukemie, u CLL a u generalizované
formy folikuldrniho lymfomu), u nichZ byly po apli-
kaci 2-chlorodeoxyadenosinu popisovany cytopenie,
byla vzdy ptfitomna infiltrace kostni dfené malignimi
burikami. A proto byla rezidualni fyziologicka krvetvor-

vevs

ba zranitelnéjsi cytostatickou 1é¢bou nez v ptipadech
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pacientl s nemocemi, které neinfiltruji kostni diené,
tedy napfiklad u Rosaiovy-Dorfmanovy nemoci. Na
nasSem pracovisti byla 1é¢ena jedna pacientka s touto
chorobou 2-chlorodeoxyadenosinem a je vice nez 2 roky
od ukonceni 1é¢by v remisi.

Clofarabin, purinové analogum druhé generace,
bylo nedavno testovano u 18 pacientl s riznymi his-
tocytarnimi chorobami a v této skupiné byli také tri
pacienti s Rosaiovou-Dorfmanovou nemoci. Clofarabin
dosahl 1é¢ebnou odpovéd u vsech tii nemocnych, ale
u dvou nemoc po nékolik mésicich recidivovala. Pouze
u jednoho nemocného bylo dosazeno dlouhodobé 1éceb-
né odpoveédi, kterd pii zvefejnéni této publikace trvala
17 mésici, zatimco u dvou doslo za nékolik mésicti od
preruSeni 1é¢by k recidivé nemoci [56].

Imunomodulaéni 1éky (IMIDs)

IMIDs je anglicka zkratka pro Immunomodulatory Drugs,
neboli pro 1éky modulujici imunitni odpovéd, v Cestiné
pouzivame nékdy oznaceni IMIDY. Prvnim lékem z této
skupiny byl thalidomid. Efekt 1ék{ ze skupiny IMIDs
neni do podrobnosti objasnén, jsou znamé pouze dilci
Gcinky. Ajednim z téchto i¢inkd je modulace imunitni
odpovédi. Bylo prokazano, Ze Rosaiova-Dorfmanova
nemoc je provazena zvySenymi hladinami TNF-alfa
a interleukinu-6. Léky ze skupiny IMIDs snizuji ex-
presi TNF-alfa a snizuji hladiny interleukinu-6. Dale
je u Rosaiovy-Dorfmanovy nemoci zvySena hladina
cytokinu stimulujiciho rast makrofagovych kolonii
(macrophage colony stimulating factor; M-CSF), coZ je jedna
ze zvazovanych pricin jevu emperipolesis a je také zvy-
Sena hladina interleukinu-10. IMIDY maji potencial
snizovat hladiny téchto cytokindi. Jsou proto pouziva-
ny také u této nemoci, velmi casto dosahuji 1écebné
odpovédi, ale ne ve vSech ptipadech [57-63], podobné
jako u Castlemanovy nemoci, kde také vedou k 1écebné
odpovédi, ale ne ve vSech ptipadech, coZ potvrzujiinase
zkuSenosti s 1é¢bu Castlemanovy choroby. U¢inek le-
nalidomidu zmiruje v roce 2015 pouze jedna publikace
s pozitivnim vysledkem. Bylo dosazeno 1é¢ebné odpo-
védi u pacienta, nereagujiciho na predchozi 1é¢by [64].

Interferon-alfa

Interferon-alfa byl testovan u této nemoci v devadesa-
tych letech. Lécebné vysledky byly rozporuplné, v nékte-
rych ptipadech regrese, v jinych bez 1lé¢ebné odpovédi.
Novéjsi publikace, popisujici efekt interferonu-alfa,
se objevily azZ po uvedeni pegilovaného interferonu do
Kklinické praxe [65-72]. Z publikovanych dat vyplyva, ze
unékterych pacienti vedla 1é¢ba interferonem-alfa k re-
misi, zatimco u jinych nemoc na tuto 1é¢bu nereagovala.
Lécbu interferonem-alfa 1ze u téchto pacientti otestovat
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1é¢ebné odpovédi. Nezadouci ucinky dlouhodobé 1é¢by
interferonem-alfa nejsou zanedbatelné.

Rituximab

Podani rituximabu lze v tomto pripadé vclenit do
imunomodulacni kategorie 1é¢by. Lék je namifen proti
antigenu CD20 na B-lymfocytech a jeho podani navodi
jejich destrukci. Redukce poctu CD20 lymfocyth ovliv-
nuje také imunitni odpovéd. A podle mala publikova-
nych dat dosahl rituximab regrese této histiocytarni
choroby. U¢innost rituximabu nelze vysvétlit t¢inkem
na patologickou histiocytarni populaci, a tak je nutné
pripustit dosazeni 1écebné odpovédi zasahem do pato-
logické imunitni odpovédi, ktera tuto nemoc zptisobuje
[73-75]. Rituximab tedy pfekvapivé patii k a¢innym 1é-
k@m pro tuto nemoc, podobné jako patfi k i¢innym 1é-
kim pro multicentrickou formu Castlemanovy nemoci.

Imatinib

Imatinib, standardni 1ék pro chronickou myeloidni
leukemii, byl pouzit s ispéchem pro 1é¢bu jednoho
pripadu Rosaiovy-Dorfmanovy nemoci. Vysledkem byla
remise trvajici déle nez 9 mésicli. Autofi této publikace
vysvétlovali ac¢innost zvySenou expresi receptoru pro
rastovy faktor ziskany z trombocytl (platelet derived
growth factor (PDGFR) alfa a beta) v histiocytarnich burikach
1é¢eného pacienta [76]. U dalsiho pacienta, unéhoz byl
imatinib také testovan, se 1é¢ebny efekt nedostavil [77].
Takze imatinib neni u této nemoci bézné pouzivan.

ZAVER

Vzhledem k velmi nizké incidenci této nemoci nelze
definovat 1ék prvni a nasledujici linie. Z klasickych 1é-
ki 1ze pouzit prednison v kombinaci s metotrexatem.
Osvédcil se 2-chlorodeoxyadenosin podobné jako u his-
tiocytézy z Langerhansovych bunék. Pii netispéchu
1é¢by klasickymi cytostatiky mohou byt v ramci 1é¢by
druhé linie pouzity imunomodula¢ni 1éky, thalidomid,
lenalidomidu a také rituximab, ktery svym G¢inkem na
lymfocyty moduluje imunitni odpovéd, a tedy i pribéh
Rosaiovy-Dorfmanovy nemoci [78, 79].
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