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Histiocytóza z Langerhansových buněk (Langerhans cell histiocytosis – LCH) je vzácné onemocnění s indicencí 1–2 přípa-
dy /1 milion dospělých, jehož podstatou je proliferace abnormálních (klonálních) Langerhansových buněk, které mohou 
poškodit různé orgány, nejčastěji kosti, kůži, plíce, hypofýzu, lymfatické uzliny, ale i dásně a další orgány. Průběh LCH je 
variabilní, od samoodeznívající choroby do postupně progredující, ale jen velmi vzácně končící úmrtím. Cílem následujícího 
textu je podat přehled všech nejčastějších příznaků a manifestací LCH.

Klíčová slova: Histiocytóza z Langerhansových buněk.

Langerhans cell histiocytosis (LCH). Overview of symptoms of LCH, which may lead  
the patients to any of these medical specialists.
 Langerhans cell histiocytosis (LCH) is a rare condition with incidence in adults 1–2/1 million, wherein Langerhans cells prolifer-
ate abnormally, adversely impacting organs including most frequently bones, skin, lungs, pituitary gland, lymph nodes, gums 
and other organs. The LCH course varies widely among patients from a self-limiting condition, to one that progresses. But LCH 
only very rarely culminates in death. To aim of this text is to review all possible symptoms and manifestations of this disease.

Kay words: Langerhans cell histiocytosis.

Úvod
Histiocytóza z Langerhansových buněk (LCH) je choroba, která 

postihuje jak dětské pacienty, tak i osoby ve věku dospělém. Projevy 

LCH jsou natolik různorodé, že mohou přivést dětské i dospělé nemocné 

ke specialistům jakéhokoliv medicínského oboru, tedy i k internistům. 

Tato skutečnost se odráží i v české a slovenské lékařské literatuře, v níž 

jsou jednotlivé formy manifestace LCH dobře popsány příslušnými spe-

cialisty, jak dokazují citace v tomto článku. Morfologický podklad této 

nemoci je vždy stejný – klonální expanze Langerhansových buněk, jak 

popisuje Roman Kodet (1). Formy LCH, s nimiž se lze setkat u dětských 

pacientů, popisuje Hubert Mottl a Jan Starý, kteří mají s jejich léčbou 

dlouholeté zkušenosti (2).
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Časopis Vnitřní lékařství této málo známé nemoci věnoval v roce 

2010 celé supplementum (roč. 56, suppl 2). Tento článek je určen jak pro 

lékaře všech odborností, aby jim připomněl velmi rozličné manifestace 

LCH, protože povědomí lékařů o tom, co tato nemoc může člověku 

způsobit, je důležité pro časnou diagnostiku. Článek je však určen i pro 

hematology, kteří tyto nemocné léčí a kteří před léčbou musí stanovit 

rozsah nemoci, k čemuž potřebují informace o všech možných proje-

vech této nemoci. V dalším navazujícím článku pak přinášíme přehled 

léčebných postupů dostupných v roce 2022, v nichž má biologická 

léčba (vemurafenib, dabrafenib a cobimetinib) již své místo.

Epidemiologie, průběh nemoci a stanovení 
jejího rozsahu

Epidemiologie
LCH je velmi vzácná choroba, její incidence v dospělé bělošské 

populaci se udávala a stále udává kolem 1–2 případů / 1 milion do-

spělých. Epidemiologické studie za posledních 20 let shrnuje tabulka 

1. Všechny citované studie se shodují jak v incidenci, tak v názoru, že 

hodně případů stále uniká diagnostice (3–8).

Průběh
Choroba má neagresivní průběh. Goayl na základě analýzy registru 

v USA uvádí, že při mediánu sledování 83 (16–323) měsíců zemřelo 19 

dospělých osob s LCH, z toho sedm na jiné malignity, šest na kardio-

vaskulární příhody, jeden nehodou, pět z jiných příčin. Proti průměrné 

populaci pozorovali vyšší riziko AML. V tomto souboru nebylo žádné 

z úmrtí zapříčiněno LCH. Autoři z toho vyvozují, že LCH je chronická 

choroba, která ve sledovaném souboru nebyla příčinou žádného úmrtí, 

která ale zvyšuje riziko jiných malignit, hlavně akutní myeloidní leuke-

mie (7). Z našich zkušeností neagresivnost této nemoci nemůžeme 

potvrdit. V devadesátých letech jsme léčili pacienta veškerou v té době 

dostupnou chemoterapií včetně vysokodávkované chemoterapie 

s autologní transplantací, a přesto nemoc u něj recidivovala a zemřel 

na infekční komplikaci při poškození plic. Druhým případem s život 

ohrožující chorobou byl pacient s LCH s neobvykle vysokým prolife-

račním indexem a generalizovaným postižením uzlin. Jeho choroba 

po všech léčebných alternativách rychle recidivovala a zachránila jej 

až alogenní transplantace. Nebýt možnosti alogenní transplantace, 

tak by asi nemoci podlehl. Takže ač Goayl uvádí, že LCH v jejich sou-

boru neměla u žádného pacienta agresivní průběh (7), tak na našem 

pracovišti jsme v průběhu 30 let měli dva případy ze 35 s neobvykle 

agresivním průběhem.

Souhlasíme však s tvrzením, že u většiny pacientů má choroba neag-

resivní průběh, ale je nutno počítat i s agresivně se chovajícími formami 

nemoci. Vysoký počet mitóz a vysoký proliferační index Ki67 signalizuje 

agresivní průběh (1). Vzhledem k příznivé prognóze této nemoci bude 

prevalence LCH v naší populaci 10 až 20× vyšší, než je incidence.

Průběh LCH je u dospělých velmi různorodý. U některých se vyskyt-

ne pouze v jednom ložisku a po léčbě se již neobjeví, u jiných má 

recidivující charakter, objevují se stále nová a nová ložiska a choroba 

může být příčinou omezení hybnosti či může dokonce přivodit smrt.

Stanovení rozsahu choroby
Po zjištění diagnózy LCH je, jako u všech maligních chorob, nutno 

stanovit rozsah choroby. A jako u všech krevních chorob existuje i zde 

specifická klasifikace rozsahu LCH. Cílem vyšetření je zjistit, zda je postiže-

no jen jedno ložisko nebo je ložisek, více. A pokud je ložisek více, zda jsou 

pouze v rámci jednoho orgánu či tkáně, anebo zda postihují více orgánů 

či tkání. Teprve pak lze provést klasifikaci rozsahu LCH dle tabulky 2. Od 

klasické TNM klasifikace se zde postup liší, protože vyžaduje pátrání po 

specifických formách LCH v jednotlivých tkáních, a proto lékař stanovující 

rozsah nemoci musí tyto formy manifestace znát a cíleně po nich pátrat. 

Tab. 1. Incidence histiocytózy z Langerhansových buněk
Autor a rok publikace Incidence Medián věku stanovení diagnózy
Baumgartner, 1997 (3) 2 / 1 milion dospělých  Neudán

Nicholson, 1998 (4) 5 / 1 milion všech osob Neudán

Aricò M, 2003 (5) 1–2 / 1 milion dospělých Neudán

Guyot-Goubin, 2008 (6) 4,6 / 1 milion dětí Chlapci : děvčata 1,2 : 1,0

Goyal G, 2018 (7) Běloši 2,2 / 1 milion dospělých
Černoši 0,8 / 1 milion dospělých

46 (20–86) let

Makras, 2020 (8) 1,58 / 1 milion dospělých Řeků
muži / ženy 1,34

43,5 (18–80) let

Tab. 2. Klasifikace Langerhansovy histiocytózy u dospělých (3)
Postižení jednoho systému
Lokalizované postižení jednoho 
systému 

Monoostotické kostní ložisko

Izolované kožní postižení

Izolované postižení lymfatické uzliny

Mnohočetné postižení jednoho 
orgánu či systému

Polyostotické postižení

Mnohočetné postižení lymfatických 
uzlin

Plicní forma 

Postižení s vysokým rizikem 
následného postižení CNS

Postižení obličejových kostí, sinusů, 
maxily, temporální, mastoideální, 
sfenoidální, etmoideální, 
zygomatické kosti a orbitální krajiny 
s propagací tumoru do nitra lebky

Multisystémová choroba
Nízké riziko Diseminované postižení více 

orgánů, ale nejsou postiženy rizikové 
orgány

Vysoké riziko Diseminované postižení více 
orgánů s postižením alespoň 
jednoho z vyjmenovaných orgánů: 
hematopoetický systém, plíce, játra, 
slezina
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Z tohoto důvodu následuje popis manifestací této nemoci v jednotlivých 

tkáních a orgánech.

Klinické příznaky LCH aneb jaké potíže 
přivedou osoby s LCH k lékaři

Co vše tato choroba může postihnout? Odpověď je jednoduchá: 

„vše“. Při pohledu do databáze PUBMED na přehled publikovaných 

případů lze říci, že nemoc může i u dospělého postihnout každý or-

gán. Ale pravda je, že některé lokalizace jsou častější a některé méně 

časté. Analýzu nejčastějších lokalizací u dospělých zveřejnil poprvé 

Baumgarner (3) a následně pak byla zveřejněna data z mezinárodního 

registru pro tuto chorobu (International Registry of the Histiocyte 

Society) (5), viz tabulka 3. V lékařské literatuře lze nalézt více podobných 

analýz, v procentech se liší, ale pořadí manifestací je podobné – ne‑li 

shodné.

Kostní projevy LCH
Histiocytóza z Langerhansových buněk v dospělosti postihuje 

dominantně skelet, vytváří osteolytická ložiska podobná osteolýze při 

mnohočetném myelomu. Nejčastěji je uváděno postižení kalvy (Obr. 

1), následuje pak osteolytické postižení žeber. S menší frekvencí bývají 

postiženy další části skeletu, například dlouhé kosti jako na obrázku 2.

U některých pacientů jsou kostní ložiska různého stáří, hojící se 

místa mají sklerotický lem. Všechna ložiska nemusí bolet. Zduření 

tkání přiléhajících ke kosti signalizuje, že choroba prorůstá do okolí 

a mnohdy až zduření nad kostí upozorní na přítomnost kostního 

ložiska. Kostní ložiska často způsobují zvýšený kostní obrat, a proto 

jsou znázornitelná metodou scintigrafie skeletu pomocí technecium

‑pyrofosfátu. Znázornění metodou FDG‑PET/CT má výhodu v za-

chycení i mimokostních ložisek, proto ji preferujeme. FDG‑PET/CT 

zobrazení vypovídá o aktivitě či neaktivitě ložiska a může pomoci při 

plánování radioterapie a vyhodnocování léčebné odpovědi. Velmi 

citlivou metodou zobrazení patologického děje v kosti je však mag-

Tab. 3. Nejčastější lokalizace LCH u dospělých
Orgán Četnost postižení

International Registry  
of the Histiocyte Society (5)

1. Skelet 80 %

2. Kůže 60 %

3. Hypotalamus a hypofýza 33 % 

4. Plíce 25 %,

5. Orbita 25 % 

6. Střední a vnitřní ucho 20 %

7. Orodentální lokalizace, dásně  
a čelist

15 %

8. Mozek pod 10 %

9. Uzliny pod 10 %

10. Játra, slezina pod 10 %

11. Gastrointestninální trakt a jiné pod 10 %

12. Dutina ústní, dásně a čelist pod 10 %

Obr. 1. LCH postihuje velmi často lebeční kosti, ale může postihnout kteroukoliv kost v těle. Kostní ložiska LCH mají osteolytický charakter, ale tumorózní 
hmoty mohou expandovat do okolí kosti a způsobovat hmatné zduření, pokud expandují zevně. Na MR zobrazení je zřetelný osteolytický proces okcipi-
tálně, který expandoval jak vně kosti, takže pacient udával v tom místě hmatné zduření, tak také expandoval do nitra kalvy a komprimoval šedou koru 
mozkovou v oblasti zrakového centra, což se projevilo poruchou zraku. Po léčbě kladribinem se vše upravilo a pacient je více než 10 let v remisi. K podobné 
osteolýze s expanzí zevně i dovnitř může dojít v kterékoliv lebeční kosti
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netická rezonance (MR), která je optimální zobrazovací metodou pro 

plánování rozsahu radioterapie

Za zvláště rizikové kostní lokalizace jsou považovány kostní de-

fekty v oblasti orbity se supraorbitálními infiltráty a obecně postižení 

obličejových kostí. Uvedené postižení bývá s vyšší pravděpodobností 

provázeno pozdějším postižením hypotalamu a CNS (9–11).

Kožní projevy LCH
Kožní manifestace jsou u Langerhansovy histiocytózy velmi časté 

a mohou být vůbec prvními zachytitelnými projevy nemoci. Infiltrace 

kůže buňkami Langerhansovy histiocytózy často postihuje intertriginóz-

ní oblasti (perianální oblast, vulva, třísla, pupek, viz Obr. 3) Typickou mor-

fou je hnědorůžová papula velikosti 1–5 mm, při tendenci ke splývání, 

zvláště v oblasti kůže kštice, se objevuje i šupení (Obr. 4). Popisovány 

jsou i vezikuly a pustuly. Papulózní projevy jsou často hodnoceny jako 

nespecifické či ekzémové. Šupící plošky jsou zaměňovány se seboroic-

kou dermatitidou, zvláště u kojenců a malých dětí při postižení vlasaté 

části hlavy (12).

Vezikulózní projevy mohou napodobovat varicelu i ekzematizo-

vaný scabies. U nejbenignější formy choroby, Hashimoto‑Pritzkerovy 

nemoci, se již krátce po narození dítěte objevují mnohočetné nebo 

solitární červenohnědé uzlíky. Kožní projevy se mohou sdružovat 

s kostním či viscerálním postižením, v případě závažnějšího prů-

běhu splývají, exulcerují a stav se může komplikovat bakteriální či 

mykotickou superinfekcí. To, že jde o kožní projev LCH, nelze ob-

vykle rozpoznat při makroskopickém pohledu, ale pro rozpoznání je 

potřeba provést excizi a histologické hodnocení vzorku. Proto také 

dermatolog St Claire nazval tuto chorobu velkým imitátorem (13). 

Intertriginózní postižení v axilách, inguinách a v anogenitální oblasti 

spojené s erytémem a erozemi jsou často špatně interpretovány jako 

ekzém a psoriáza, kandidové infekce nebo intertrigo. Generalizované 

kožní erupce mohou být mylně interpretovány jako psoriasis guttata, 

prurigo nodularis nebo lichen planus. Bez odebrání kožní biopsie není 

možné kožní formu LCH rozpoznat.

Změny na nehtech zahrnují paronychia, onycholysis, subungu-

ální hyperkeratózu a purpurové strie nehtového lůžka. Někdy jsou 

subunguálně viditelné tmavohnědé strie, podobné jako způsobují 

některé medikamenty. Kožní projevy se mohou sdružovat s kostním 

či viscerálním postižením, může však jít také o izolovaný projev, který 

často spontánně regreduje (14–19).

Obr. 2. Osteolytické ložisko ve femuru narušující kortikalis. Snímek zapůjčil pro tuto publikaci prof. Claus Doberaurer  z Gelsenkirchenu, Německo 

Obr. 3. Fotografie análního otvoru. Prvním příznakem onemocnění byla 
bolest a svědění anální krajiny po jízdě na horském kole. LCH zde mělo formu 
připomínající kondylomata, ale histologické vyšetření v těchto morfách 
prokázalo LCH. Anus byl ozářen 20 Gy a proces zcela vymizel
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Plicní projevy LCH

Rozdílnost izolovaného postižení plic od postižení plic 
v rámci multiorgánového postižení

Úvodem chceme zdůraznit, že zatímco u všech ostatních forem 

LCH se jedná o klonální proliferaci a expanzi Langerhansových buněk, 

tak u plic existují dvě etiopatogeneticky i léčebně odlišné formy LCH, 

ačkoliv na HRCT vyšetření i při histologickém vyšetřením plicní tkáně 

mají stejný obraz.

	� Izolovaná plicí forma vznikající jako atypická imunitní reakce na 

cigaretový kouř.

	� Plicní forma LCH, které je součástí multiorgánového poškození.

Pokud se jedná o izolované plicní postižení, může jít o reaktivní 

proces vyvolaný kouřením. A proto ukončení kouření a vyhýbání se 

místům, v nichž se kouří, může vést k regresi procesu, dokumentovaném 

i kontrolními HRCT vyšetřeními (20–23).

Z prognostického a léčebného pohledu je proto zásadní otázka: 

jde jen o izolované plicní postižení u kuřáka? Nebo jde o plicní postižení 

s dalšími ložisky mimo plíce? Zodpovězení této otázky je klíčové pro 

plánování léčby. Plicní forma se považuje za relativně příznivou, pokud 

jde o izolovanou formu u kuřáka. Základním předpokladem ke zlepšení je 

nejen přestat kouřit, ale také se vyhýbat místům, v nichž je kouř z cigaret. 

Teprve pokud po půl roce není na HRCT viditelné zlepšení, je na zvážení 

medikamentózní léčba. Pokud však jde o plicní formu navazující na ge-

neralizované postižení skeletu a dalších orgánů, tak je průběh relativně 

nepříznivý a léčba je nutná ihned po stanovení diagnózy (20–23).

Klinické projevy plicní formy LCH
Respirační cesty jsou postiženy častěji u dospělých než u dětí. 

Pacienti přicházejí k lékaři s anamnestickým údajem dušnosti, ale i s bo-

lestmi na hrudníku, neproduktivním kašlem, někdy udávají teploty 

a úbytek hmotnosti. LCH v plicním parenchymu má charakter inter-

sticiálního postižení a jak víme, intersticiální plicní postižení obvykle 

není viditelné na klasickém snímku plic, ale vyžaduje zobrazení plicního 

parenchymu metodou HRCT. A proto pokud plicní problémy trvají déle 

než obvyklá bronchitida, což lze zjistit z anamnézy, měl by ošetřující 

lékař zvážit zobrazení plicního parenchymu metodou HRCT (21–23).

Tento častý diagnostický problém dokumentuje obrázek 5, na němž 

je vidět v tom samém týdnu provedený snímek plic, který je zdánlivě 

normální, a HRCT plic, které je značně patologické.

Plicní forma LCH začíná jako diseminované drobné plicní nodularity, 

viditelné na HRCT, ale neviditelné na klasickém snímku plic. Tyto no-

dularity procházejí vývojem, postupně v nich vznikají dutinky (kavity) 

neboli kavitované nodularity a ty se pak vyvíjejí směrem do plicních 

cyst. Ty se pak mohou spojovat do cyst velkých rozměrů. Tento vývoj 

ilustruje schéma na obázku 6. Cysty a intersticiální nodularity opacity 

jsou uložené obvykle blíže hilům. Cysty jsou častěji v horních lalocích, 

méně jich je ve středních lalocích a vynechávají kostodiafragmatický 

úhel. Zesílení intersticia je při HRCT vyšetření zřetelné hlavně bazálně, 

viz Obr. 7. Prasknutí cyst může vést k vytvoření komunikace s pleurální 

dutinou a vznikne spontánní pneumotorax.

Asi 20 % osob s postižením plic LCH neudává žádné symptomy 

a prvním příznakem plicní formy LCH je spontánní pneumotorax. 

Obzvláště při cestování letadlem je vyšší riziko vzniku spontánního 

pneumotoraxu (24, 25). Vzduch může být uzavřen v plicní cystě při 

poklesu tlaku v letadle zvětší svůj objem, praskne a vznikne pneumo-

torax. Na riziko spojené s rychlými změnami atmosférického tlaku, jako 

je například cestování letadlem, ale i potápění a podobně, by měli být 

upozorněni všichni pacienti s plicní formou LCH. V případě kašle a/nebo 

bolestí na hrudníku by pacienti s plicní formou LCH měli konzultovat 

před letem svého plicního specialistu a probrat míru rizika spontánního 

pneumotoraxu v letadle. A naopak při každém spontánním pneumo-

toraxu by mělo být v rámci diferenciální diagnostiky pomýšleno i na 

možnost plicní formy LCH (24, 25).

Diagnostika a sledování plicní formy LCH
Postižení plic histiocytózou bývá často komplikováno nasedající 

oportunní infekcí. Odlišit infekci od LCH může být problém, neboť tep-

lota a váhový úbytek mohou být jak prvními projevy plicní histiocytózy, 

tak mohou mít i jiné, například infekční příčiny (20–23).

Za standardní diagnostickou metodu plicní formy LCH se stále po-

važuje plicní biopsie, kde místo odběru je určeno podle HRCT nálezu. 

U asymptomatických pacientů s makrofágovou alveolitidou a typickým 

nálezem na HRCT hrudníku (viz výše) se považuje zvýšený průkaz CD1a+ 

v brochoalvelolární tekutině dostatečně senzitivní. V případě plicní 

formy histiocytózy bývá v laváži více než 5 % CD1a+ buněk, zatímco 

u zdravých pacientů je počet CD1a+ menší než 1 % (26).

Obr. 4. LCH infiltruje často intertriginózní oblasti, ale může se objevit i na obličeji a na paži. Makroskopicky může připomínat folikulitidu a jedině histolo-
gické vyšetření excize kůže může správně stanovit diagnózu. Proto u špatně se hojících či nehojících se kožních morf je na místě vždy histologická verifikace 
kožního onemocnění
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Obr. 5. Pacientka s diagnózou LCH stanovenou před 20 lety z kožního infiltrátu byla přijata pro infekci. Na snímku plic není zřetelná patologie. Pro dušnost 
však ihned provedeno HRCT i s trojrozměrnou rekonstrukcí. HRCT prokázalo cystické změny plicního parenchymu. Proto máme-li podezření na plicní formu 
LCH, je nutno provést HRCT zobrazení i při normálním snímku plic

Obr. 6. Schematické znázornění vývoje plicní formy LCH. Počátečný morfou je nodulus, v němž postupně vzniká kavita, které se promění v cystu. Více cyst 
pak může splývat a vytvořit značně velké cysty, jak ukazuje další obraz. Tyto velké cysty pak mohou způsobit spontánní pneumotorax

Noduly velikosti několika mm

Kavitované noduly

Cysty postupně splývající Plicní cysta

HRCT obraz:

Proces je zřetelně vidět pouze na HRCT plic, nikoliv na rentgenovém snímku
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Tab. 4. Vyšetření, které vedla u pacientů s LCH k průkazu plicního posti-
žení. V případě typického nálezu na HRCT a průkazu LCH v kostní biopsii se 
považoval plicní nález za LCH (27) 

Provedeno Stanovena dg Procentové 
vyjádření

BAL 16 4 25 %

TBB 3 1 33 %

VATS 7 7 100 %

Thorakotomie 3 3 100 %

Kostní biopsie 2 2 100 %

BAL = bronchoalveolární laváž

V případě, kdy nález z BAL není diagnostický a dle HRCT hrudníku je 

podezření na plicní formu LCH, je indikována plicní biopsie (transbron-

chiální, chirurgická plicní biopsie). U pacientů s velkými cystickými ložisky 

je nutno zvážit riziko a přínos plicní biopsie. Výhodou chirurgické plicní 

biopsie (videotorakoskopie) je možnost získat reprezentativní vzorek plicní 

tkáně s histologickým průkazem LCH a možnost průkazu mutace genu 

BRAF, což pak ovlivní léčebný postup. Výtěžnost jednotlivých diagnostic-

kých metod dokumentuje tabulka 4 (27).

Pozor, v případech, kdy plicní postižení je součástí generalizovaného 

onemocnění, má plicní forma LCH charakter klonálního onemocnění 

a to, že pacient přestane kouřit, nemá na progresi nemoci vliv.

Sledovat vývoj plicní formy LCH bylo donedávna obtížné. Základním 

vyšetřením bylo HRCT plic se semikvantitativním hodnocením počtu 

nodularit. Pokud nodularity ubývaly, byl to pozitivní vývoj. Počítat 

nodularity na HRCT zobrazení je však časově náročné. Funkční plicní 

vyšetření má pomocný informační přínos (28).

Značným pokrokem je hodnocení vývoje v plicích pomocí FDG

‑PET/CT vyšetření, tak jak je poprvé popsal kolektiv z oddělení nukleární 

medicíny Masarykova onkologického institutu a posléze i další autoři 

(29–32).

Endokrinní projevy LCH
LCH má velkou afinitu k postižení hypotalamo‑pituitární osy, vedou-

cí k permanentnímu hypopituitarismu, nejčastěji se jedná o postižení 

zadního laloku hypofýzy, méně často pozorujeme výpadek hormonů 

adenohypofýzy. Na MR mozku se nejčastěji manifestuje jako zbytnění 

hypofýzy (Obr. 8), případně infiltrace její stopky.

Diabetes insipidus je nejčastější hormonální komplikací LCH, jeho 

manifestace může být prvním příznakem nemoci v dospělosti, anebo se 

může rozvinout v průběhu choroby. Diabetes insipidus bývá prokázán 

až u 30 % dospělých pacientů v průběhu LCH (33, 34).

Pro ilustraci četnosti endokrinního postižení uvedeme výsledky 

analýzy 63 pacientů s LCH. Snížení alespoň jednoho hypofyzárního 

hormonu bylo v průběhu sledování nalezeno u 63,2 %, nejčastěji to byl 

deficit adiuretinu a somatotropinu 55,3 %, dále pak deficit gonadotro-

pinů 34,2 %, thyreotropinu 23,7 % (35).

Deficit somatotropinu (STH) bývá nalézán až u 50 % pacientů 

s diabetem insipidem iniciovaným LCH. U dospělých většinou není 

žádného specifického projevu nedostatku STH. Nedostatek STH se 

ale projeví u žen, které bez dostačující hladiny STH nejsou schopné 

donosit dítě. Jedna z našich pacientek s LCH a diabetem insipidem 

si přála mít dítě a použila metodu in vitro fertilizace. První pokusy 

byly neúspěšné, ale její endokrinolog začal se substitucí STH, po-

dařilo se jí porodit zdravé dítě, s nímž se pak přišla pochlubit na 

naši ambulanci.

Deficit gonadotropinů je druhou nejčastější poruchou z oblasti 

adenohypofýzy. Projeví se poruchou menstruačního cyklu u žen a sní-

ženým libidem u mužů (3, 5).

Deficit ACTH může být parciální či kompletní a projeví se nespeci-

fickými příznaky subklinického addisonismu nebo akutním selháním 

nadledvin při zátěži.

Obr. 7. Pokročilá forma plicní HRCT plic. Nodularity přecházejí v kavitované nodularity, později v cysty, které mají tendenci ke splývání. A velké plicní cysty 
pak mohou být příčinou spontánního pneumothoraxu. U tohoto pacienta byla diagnóza stanovena až po třetím spontánním pneumothoraxu, kdy byla 
provedena thorakoskopie a odběr vzorku na histologii
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Hyperprolaktinemie bývá způsobena většinou infiltrací stopky 

hypofýzy, může způsobit galaktorhoe u žen, sekundární hypogonadi-

smus a poruchy fertility.

Hormonální deficit, pokud již jednou vznikne, je trvalý, i když ab-

normality MR při zobrazení hypofýzy a hypotalamu regredují po účinné 

léčbě (36).

Podle frekvence pituitárních poruch se za základní endokrinologické 

vyšetření považuje vyšetření mineralogramu, osmolality séra, bilance 

tekutin a stanovení hladiny TSH, f‑T4.

V případě podezření na endokrinologické postižení se pak dopl-

ňují další testy (test s odnětím tekutin), vyšetření sérového kortizolu, 

růstového hormonu, resp. IGF-1, gonadálních steroidních hormonů 

a gonadotropinů (36).

Mozkové projevy LCH
Velmi vzácnou manifestací LCH v dospělosti je extrahypotalamické 

postižení CNS. Není jasné, proč Langerhansovy buňky mají podstatně 

vyšší afinitu k hypotalamu a jeho stopce než k ostatní mozkové tkáni. 

Podezření na tuto formu je nutno mít u všech nemocných s LCH, u nichž 

se objeví jakékoliv neurologické příznaky.

Po dlouhém průběhu nemoci se objevují neurodegenerativní ložiska, 

postrádající infiltraci CD1a+ buňkami. Nejčastěji bývá postižen mozeček, 

nucleus dentatus, cerebelární bílá hmota a mozkový kmen, s výraznou zá-

nětlivou infiltrací obsahující CD8 lymfocyty. Tento proces vede k degeneraci 

a glióze nervové tkáně. Neurodegenerativní proces se objevuje na základě 

T‑buněčného zánětlivého procesu. Je provázen destrukcí neuronů a axonů 

se sekundární demyelinizací, připomínající paraneoplastickou encefalitidu. 

Obr. 8. Kulovité zbytnění, infiltrace stopky hypofýzy při LCH. Řez v koronární rovině, T1 vážený MR obraz po aplikaci kontrastní látky. Tato infiltrace byla 
příčinou diabetu insipidu. Po léčbě 2-chlorodeoxyadenosinem infiltrace vymizela, ale funkční poškození přetrvává

Obr. 9. PET CT zobrazení mozku, červená barva znázorňuje intenzivní akumulaci fluorodeoxyglukózy (FDG), zatímco zelená barva odpovídá snížené 
akumulaci FDG. V oblasti cerebella, které je postiženo neurodegenerativními změnami, je zřetelné výrazně snížené vychytávání FDG a neurodegenerativní 
změny byly u tohoto pacienta zřetelné i na MR zobrazení
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Tento typ postižení se objevuje až za dlouhou dobu od sta-

novení diagnózy, je progredující a nevratný, viz Obr. 9. Klinicky 

se projevuje hyporeflexií, ataxií, závratěmi, dysartrií, nystagmem, 

tremorem, diplopií, psychomotorickou retardací a neuropsycholo-

gickými defekty (37).

Lymfadenopatie na podkladě LCH
Histiocytóza obvykle nedělá výraznou lymfadenopatii. Pokud ano, 

jde spíše o ložiskové než generalizované postižení (38). U našich pacien-

tů jsme se setkali jak s případem lokalizované lymfadenopatie, kterou 

vyléčil operační výkon (exstirpace uzliny), tak s případem generalizované 

lymfadenopatie, která měla stejný obraz při PET/CT zobrazení jako 

generalizovaný nehodgkinský lymfom (Obr. 10) (39).

Ušní projevy LCH
Ušní forma začíná jako zánět zevního zvukovodu, neodlišitelný od 

infekčního zánětu. Jenže tento proces posléze přejde na tkáně kolem 

zvukovodu, a nakonec způsobí osteolyticku destrukci okolních struk-

tur. Poruchy sluchu mohou nastat jak postižením zevního sluchového 

kanálu, tak poruchou středního či vnitřního ucha propagací choroby 

z processus mastoideus. Infiltrace je nebolestivá a postupně vede 

k hluchotě. Časté jsou sekundární infekce, které jsou příčinou záměny 

Obr. 10. LCH může postihnout lymfatické uzliny podobně jako u lymfomů. 
PET‑CT znázorňuje postižení lymfatických uzlin od krku až po třísla. LCH 
u tohoto pacienta měla neobvykle vysoký proliferační index a vysoký počet 
mitóz, onemocnění se chovalo velmi agresivně, takže po remisi navozené 
lenalidomidem byla provedena alogenní transplantace krvetvorné tkáně 
a pacient je nyní 8 let od transplantace v remisi LCH

Obr. 11. Histiocytóza z Langerhansových buněk (LCH) někdy postihuje zevní zvukovod. Způsobí zánět makroskopicky neodlišitelný od klasického zánětu 
zevního zvukovodu. Pouze histologické vyšetření postižené kůže by mohla prokázat, že se jedná o LCH. Postupně infiltrace přestoupí na spánkovou kost 
a vytvoří v ní osteolytická ložiska, jak dokumentuje tento CT obraz pacientky s pokročilým procesem ve spánkové kosti.  Šipky ukazují místa destrukce 
spánkové kosti

Obr. 12. Postižení dásní LCH může způsobit proces podobný parodontóze 
a může vést k uvolňování zubů. V některých případech však postihuje i kost 
a vede k destrukci čelisti. Tyto snímky zapůjčil prof. Fassmann ze svého 
archivu
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za chronickou otitidu. Proto by u každé dlouhodobé afekce připomí-

nající zánět zevního zvukovodu mělo být histologicky ověřeno, zda se 

nejedná o první projev LCH. Nemoc totiž dále progreduje do vnitřního 

ucha a bohužel je často diagnostikovaná až při operaci pro proces, 

který destruuje celé vnitřní ucho, jak je ukázáno na obrázku 11 (40–45).

Orbitální projevy LCH
Intraokulární postižení je vzácné, zatímco infiltrace orbitálního 

prostoru je relativně častá. Dětští lékaři se s ní setkávají u 20 až 30 % ne-

mocných histiocytózou z Langerhansových buněk. Projevuje se ptózou 

víčka, edémem papily a poruchou funkce VII. nervu. Může být poškozen 

i optický nerv, což si někdy kromě systémové léčby vynutí i akutní léčbu 

nitroložiskovou aplikací kortikosteroidů a radioterapii (46–49).

Sami jsme se setkali pouze s případy postižení zevní stěny orbity, 

které vyřešil operační výkon.

Postižení jater a sleziny LCH
Postižení jater je charakterizováno někdy infiltráty, které obsahují CD1a 

pozitivní buňky, ale mohou být i lymfocytární infiltráty kolem portálního 

traktu, které nakonec vedou ke sklerotizující cholangitidě. Postižení pankre-

atu je extrémně vzácné. Postižení jater se projeví jejich zvětšením. Infiltrace 

jater může vyvolat příznaky jaterního selhání (pokles koncentrace albuminu, 

snížení aktivity koagulačních faktorů, žloutenka bez výrazného zvýšení 

jaterních enzymů). U chronických forem může vzniknout periportální fib-

rotizace s příznaky shodnými se sklerotizující cholangoitidou a obstrukční 

biliární žloutenkou, kterou je nutno na základně biopsie odlišit od primární 

sklerotizující cholangitidy, anebo od nemoci související s imunuglobulinem 

IgG4 (IgG4-related disease) a adekvátně léčit (50–52).

Postižení dutiny ústní LCH
Počínající infiltrace se v dutině ústní projevuje zduřením dásní 

a sliznice patra. Může dojít i k postižení kostí a uvolňování zubů či hy-

pertrofii dásní. Progrese infiltrátů pak vytváří ulcerace v ústech. Někdy je 

projev LCH v ústech bez histologického vyšetření těžko rozeznatelný od 

paradentózy, projevuje se zánětem dásní, a někdy proces přechází i na 

kostní strukturu čelisti (Obr. 12). Toto postižení ilustruje snímek dutiny 

ústní dospělého člověka (53). Diagnostické je až histologické vyšetře-

ní. Gingivální postižení je často spojeno s postižením alveolární části 

čelisti a ztrátou zubů. V případně uvolnění zubů se tyto zuby nemají 

extrahovat, protože pokud se však včas zahájí léčba, je možné opětovné 

zpevnění zubního lůžka. Orodentální forma LCH není až tak vzácná, jak 

je zřetelné z četných popisů případů v naší i zahraniční literatuře (53–60).

Postižení trávicího traktu LCH
Sliznice střevního traktu je postižena jen zřídka. Prvními příznaky 

je celkové neprospívání a hubnutí. Klasické projevy malabsorpce se 

objevují až při rozsáhlejším postižení trávicího traktu. Anální kanál a peri-

anální oblast jsou infiltrovány často a tvoří tak součást kožního postižení. 

Infiltrace kůže perianálně je makroskopicky nerozeznatelná od ekzému, 

pouze histologické vyšetření kůže může identifikovat LCH. Někdy má 

nemoc v této oblasti podobu verukovitých výrůstků podobných kondy-

lomatům. Obecně je postižení trávicího traktu vzácné. Může se projevit 

jako solitární kolorektální polyp či mnohočetná granulomatózní ložiska 

v mukóze horní či dolní části trávicího traktu. Postižení trávicího traktu 

je často asymptomatické. Mnohočetné infiltráty jsou spojené s bolestmi 

břicha, průjmem a hypoalbuminemií (61, 62).

Závěr
Histiocytóza z Langerhansových buněk je choroba málo známá, 

s velmi různorodými příznaky. V případě bolestí kosti přivedou 

pacienta za ortopedem, v případě kašle či pneumothoraxu za plic-

ním chirurgem či pneumologem, při diabetu insipidu za endokri-

nologem atd. A je na lékařích jednotlivých specializací, aby mohli 

pojmenovat morfologickou podstatu potíží pacienta a odeslali na 

histologické vyšetření, aby tyto pacienty vedli pod nějakou pro 

ně častou a běžnou diagnózou. Jakmile je stanovena histologická 

diagnóza nemoci, je pacient nasměřován k hematologovi. Ten musí 

cíleně pátrat po dalších možných manifestacích této choroby, aby ji 

mohl klasifikovat dle tabulky 2. A pak teprve je možno se rozhodnout 

o léčbě, jejíž popis uvádíme v dalším článku.

Článek vznik v souvislosti s Institucionální podporou MOÚ: MZ ČR – 

RVO (MOÚ, 00209805)
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