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Histiocytdzy a neoplazie odvozené od makrofdgll a dendritickych bunék. Srovnani WHO klasifikace z roku 2017 a klasifikace Histiocyte society z roku 2016

Tato diseminovana forma histiocytarniho sarkomu je velmi agresivné
probihajici nemoc. Klinické pfiznaky se podobaji projeviim lymfoblastické
leukemie s generalizovanym postizenim organd. Maligni histiocytézu
velmi ¢asto provazi vysoké horec¢ky nad 39 °C, splenomegalie (100 %),
lymfadenopatie (92 %), hepatomegalie (67 %). Mohou viak byt infiltrovany
i jiné organy, napt. plice, mozek, kiize, coz k vyse uvedenym piiznaklm
mUZe pfidat dusnost &i bolesti hlavy. Nékdy zplsobuje osteolyzu a s nf
spojené bolesti kosti. Kozni manifestace mize nabyvat rdznych podob,
od benigné vyhlizejictho exantému az po ¢etné koznf tumory trupu
a koncetin. PostiZzenf stfeva se ¢asto projevi obstrukénimi pfiznaky.

Nemoc charakterizuji nésledujici laboratorni zmény: trombocyto-
penie (92 %), anémie (92 %), leukocytopenie (67 %). V biochemickém
vysetfeni se u téchto pacientl velmi ¢asto detekujf vysoké hodnoty
LDH a bilirubinu, pficemz jaterni enzymy a renalni funkce byvaji jen
nepatrné zhorsené. Nepravidelné se vyskytuje zvyseni ACE-inhibitoru
(Angiotensin Converting Enzym Inhibitor) a TNF (Tumor Necrosis Factor).

Pfi postizeni CNS Ize ¢asto nalézt v mozkomisnim moku patologické
fagocytujici neoplastické histiocyty.

VySetfeni kostni dfené metodou trepanobiopsie je nejpfistupnéjsi
cestou ke zjisténi diagndzy. Je vsak nutno upozornit na skute¢nost, ze
prvni vzorky mohou byt hodnoceny jako negativni a teprve pfi vyraz-
néjsiinfiltraci se podaff identifikovat proliferujici anaplastické histiocyty.

Nadorovou populaci tvofi velké atypické burky rostouci v plochach.
V uzlindch se mohou $ffit sinusy. Buriky jsou ovélné, nepravidelné nebo
vietenité s velkymi hyperchromnimi jadry. Cytoplazma je eozinofilni
i slabé vakuolizovand, hemofagocytdza nenitypickd. Nékteré buriky jsou
vicejaderné nebo vyloZené bizarni. Nenddorovou pffmés reprezentujf
malé lymfocyty, neutrofily, eozinofily a blandni histiocyty. V nékterych
pfipadech prevladaji a vlastni nadorové buriky prekryji. Histologicka
diagnostika je velmi obtizna. Nador se totiz v zakladnim barveni podoba
jak velkobunécnym lymfomdm (ALCL, DLBCL aj.), tak nediferencovanému
karcinomu, melanomu, vietenobunécnému nebo pleomorfnimu sarko-
mu. Jediné Siroky panel protildtek dokdze tyto jednotky vyloucit. Musf
byt pozitivni alespon nékteré histiocytarniznaky (CD68, CD163, lysozym).
Znak CD4 byva v histiocytarnich sarkomech atypicky cytoplazmatciky
pozitivni, ale nenf plvodnim histiocytarnim markerem. Komplikované je
také odliseni myelosarkomu, v ¢&emz mdze pomoci klinickd anamnéza.
Klinicky se tyto histiocytarni sarkomy chovajf velmi agresivné, asiv 70 %
je nemoc rozpoznana v generalizovaném stadiu (lll a IV), a proto asi 60 %
nemocnych zemre v prabéhu [é¢by na progresi nemoci. Median preZitf
je porad velmi kratky, jen 6 mésicl (45, 46).

Pro 1é¢bu diseminované formy histiocytarniho sarkomu (po staru
malignf histiocytdzy) se pouZivajf stejnd cytostaticka schémata jako pro
lé¢bu agresivnich lymfomd.

Také u malignf histiocytdzy ¢i histiocytarniho lymfomu Ize pouzit
k lé¢bé kladribin neboli 2-chlorodeoxyadenosin. Pokud se prokaze
mutace signdlni cesty BRAF, Ize pouzit vemurafenib a v jedné zprave
pozitivni hodnotf trametinib (47-49).

Sarkom z folikularnich dendritickych bunék
Sarkom z folikuldrnich dendritickych bunék (folicular dedritic cell

sarcoma) ¢asto (asi ve 2/3 piipad) tvoii lokalizovanou lymfadenopatii,
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kterd ma tendenci k lokaInim recidivdm po lé¢bé. Méné ¢asto vznika pri-
marné extranodalné, a to v jakékoliv lokalizaci, napf. v tonzile. Tendence
k diseminaci nenf velka.

Nékteff autofi uvadeji, ze v 10-20 % je tento typ tumoru asociovan
s hyalinné-vaskuldrmim typem Castlemanovy nemoci. Pro sarkom z fo-
likuldrnich dendritickych bunék je typickd pomalu rostouci nadorova
masa bez piftomnosti systémovych priznakd. Sarkom z folikuldrnich
dendritickych bunék se chovd indolentné, jako low grade sarkom (50-52).

N&dor je tvofen protahlymi nebo ovoidnimi burikami, které rostou
ve svazcich, virech nebo se rohozovité proplétaji. Jadra jsou ovalna
a chromatin bledy. Bunky nemusi byt vyrazné atypické, pocet mitéz je
také variabilni. Mezi vietenitymi burikami jsou roztrouseny malé lymfo-
cyty. Bunky sarkomu Ize pfi imunohistochemickém vysetfeni potvrdit
podle markerd folikuldrnich dendritickych bunék (CD21, CD23 a CD35)

Lécba je podobnd jako u vétsiny sarkomU. Zasadni je moznost
a realizace kompletni chirurgické resekce s nebo bez adjuvantni che-
moterapie a radioterapie. Lokaln{ recidivy se vyskytujf asi v 50 % pripadd
a metastazy asi u 25 % pfipadd. Nemoc je pomeérné chemorezistentni,
takze pokud neni mozna operacnilé¢ba, samotnd protinadorova che-
moterapie nevede k vylécent (53, 54).

Sarkom z interdigitujicich dendritickych bunék

Sarkom z interdigitujicich dendritickych bunék (Interdigitating
dendritic cell sarcoma) je velmi vzacné onemocnéni. Mize vzniknout
primédrné v uzling, ale i kiizi a v mékkych tkanich. Byly také popséany
rlizné formy visceralniho postizeni. Nemoc se vétsinou projevi symp-
tomatickou nadorovou masou, klasické B symptomy jsou popisovany
spise vyjimecné (55).

Nadorové bunky jsou vietenité, s popraskem malych T-lymfocyt(
a plazmocytd. Bez imunohistochemie jej nelze rozpoznat od sarkomu
z folikuldrnich dendritickych bunék, CD21 i CD23 jsou vsak negativni.
Pozitivni byva vimentin, S100 a slabé CD68.

Zasadni pro 1é¢bu je moznost provedeni totaIni resekce. Pokud to
nenf mozné, pouzivaj se stejné chemoterapeutické rezimy jako pro
lé¢bu nehodgkinskych lymfomd. Uvadi se, ze efekt samotné chemote-
rapie nenitak dobry, jako je u malignich lymfom0. Transplantace kostni
dfené je proto vzdy ke zvéZeni, pokud nenf mozna radikaIni operace
a odstranéni patologické masy. Progndza této nemoci je v pfipadé
nemoznosti radikalni operace nepfizniva (55, 56), 0 néco pfiznivéjsi je

snad pfi prakazu mutace BRAF a podéni cilené lécby (57).

Hemofagocytujici lymfohistiocytoza
asyndrom aktivace makrofagi

Hemofagocytarmi lymfohistiocytéza prestavuje reaktivni zmnozeni
lymfocytd a histiocytd s probihaji hemofagocytézou.

Existuje familidrni forma této nemoci s prokdzanou mutaci vice nez
dvou gend, z nichz kazdy narusuje cytotoxickou funkci NKa T bunék.
Defekt NK a T bunék mé klicovou roli pro uvedenou poruchu. A dale
byla definovdna podobna jednotka — syndrom aktivace makrofagu,
vcetné diferencidlné diagnostickych postupt (58-60).

Ziskané formy se mohou vyskytnout u osoby s vrozenou nebo zis-
kanou poruchou imunity. Viyvolavajici stimulem pak maze byt infekce.
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