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Idiopaticka retroperitonedlni fibréza je vzacné onemocnéni charakterizované rozvojem fibroinflamatornich infiltrata
v periaortalni a periiliakaIni oblasti s vyraznou fibrézou.

Aberantni tkan obvykle obklopuje infrarenalni abdomindlni aorty, dolni dutou Zilu a iliakalni cévy. Tento proces se mize
sitit do okoli a casto zachytit uretery. Zavzeti ureteru do téchto fibréznich hmot zptsobuje poruchu drenaze ledviny
s rozvojem obstrukéni uropatie a renalniho selhani. Castym pFiznakem této nemoci jsou bolesti v bederni oblasti, b¥isni
bolesti. Bolesti jsou ¢asto pocitovany v oblasti tfisla a mohou vyzafovat do lateralni strany stehna, ¢asto se zhor3uji v noci
a nejsou ovlivniteIné zménou polohy. Chorobu casto provazeji projevy systémové zanétlivé odpovédi (patologicka inava,
horecka, anorexie a Ubytek hmotnosti).

Popisovany 56lety pacient uvadél zprvu bolesti v bederni krajiné, které byly mylné interpretovany jako vertebrogenni.
Pozdéji se objevily také bolesti v oblasti pravého hypogastria s vyzafovanim do tfisla kolikovitého charakteru, které vzbu-
dily podezieni na ledvinovou koliku, a vedly k odeslani na urologii. Urologové zjisténou hydronefrézu vyfresili JJ stentem
a odebrali histologii s prikazem retroperitonealni fibrézy se znaky onemocnéni asociovaného s IgG4 (IgG4 related disease -
IgG4-RD). Lécba byla zahdjena prednisonem v davce 1 mg/kg. Uvedenou davku viak pacient netoleroval, a tak jsme presli
na kombinovanou Iécbu a podali anti-CD20 monoklonalni protilatku, rituximab 375 mg/m? den 1, cyklofosfamid 300 mg/m?
den 1 a 15 a dexametazon 20 mg, celkova davka v infuzi 1. a 15. den dvacetiosmidenniho cyklu. Ve ¢tvrtém mésici [é¢by
kontrolni FDG-PET/CT zobrazeni prokdazalo pretrvavajici rezidualni aktivitu v retroperitonedlnim loZisku, a proto jsme Iécbu
prodlouzili na 8 mésicu. Subjektivni potize pfi ukonceni [é¢by jiz téméF vymizely a vyvoj loZiska budeme sledovat metodou
FDG-PET/CT. Poté navdazala udrZovaci lé¢ba rituximabem v 6mési¢nich intervalech.

Zakladem lécby retroperitonedlni fibrézy jsou glukokortikoidy. Onemocnéni je ale také Iécitelné imunosupresivy (cyk-
lofosfamid, azathioprin, metotrexat, mykofenolat mofetil) a také biologickou lé¢bou (rituximab, tocilizumab infliximab
a nejnovéji sirolimus). Ucinek téchto Iékd byl popsan formou popist ptipadd & malych soubort pacientd. Tyto léky umozni
snizit kumulativni davku glukokortikoidi a jejich nezddouci ucinky. A proto jsme u naseho pacienta pouzili tento zptsob
[écby s nizsi kumulativni davkou glukokortikoidd, a tedy i mensimi nezadoucimi ucinky. Kombinovana Iécba je vhodna
pro viechny pacienty, u nichz je [é¢ba glukokortikoidy spojena s intenzivnimi nezddoucimi t¢inky anebo samotna gluko-
kortikoidni lé¢ba nevede k Ustupu nemoci.
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Successful therapy of retroperitoneal fibrosis due to IgG4-related disease with rituximab,
cyclophosphamide and glucocorticoids followed by maintenance therapy wit ritutixmab

Idiopathic retroperitoneal fibrosis (IRF) is a rare condition characterized by the development of a peri-aortic and peri-iliac
tissue showing chronic inflammatory infiltrates and pronounced fibrosis. Ureteral entrapment with consequent obstructive
uropathy is one of the most common complications, which can lead to acute renal failure and, in the long term, to varying
degrees of chronic kidney disease. Common symptoms at onset include lower back, abdominal or flank pain, and constitu-
tional symptoms such as malaise, fever, and anorexia and weight loss. Pain is frequently referred to the hip, to the groin and
to the lateral regions of the leg, with nocturnal exacerbations, and typically does not modify with position.

We report a case of 56 year-old male with recurrent lower back pain and lower abdominal pain. Contrast-enhanced computed
tomography and was suggestive of retroperitoneal fibrosis and unilateral ureteral occlusion. Histologic examination with im-
munohistochemical staining for IgG4 demonstrate IgG4-related retroperitoneal fibrosis. Therapy was started with prednison
1 mg/kg, but the tolerance of this dose was poor. Therefore the therapy was switched to combination of rituximab 375 mg/
m2 on day 1, cyclophosphamide 300 mg/m2 mg infusion and dexamethasone 20 mg total dose infusion on day 1 and 15 in
28 days cycle. FDG-PET/CT control in fourth month showed residual accumulation of FDG in retroperitoneal fibrotic mass, and
therefore the therapy was prolonged to 8 month. The subjective symptoms of this diseases disappeared in the 8th month.
Then the maintenance therapy, administration of rituximab in 6 month interval, was started.

The activity of this disease be further evaluated by FDG-PET/CT imagination.

Glucocorticoids are considered the cornerstone of therapy. The use of other immunosuppressive agents, including cyclo-
phosphamide, azathioprine, methotrexate, mycophenolate mofetil and biological agents such as rituximab, tocilizumab and
infliximab and sirolimus have been reported as a valuable option mostly in case reports, cases series and small studies. This
agents allowed to reduce cumulative dose of glucocorticoids and its adverse effects. Therefore in our patients we preferred
combination of rituximab cyclophosphamide s dexamethasone with lover dose of prednisonem.

This combination is preferable for patients who cannot tolerate glucocorticoids or who are likely to suffer from significant

glucocorticoids -related toxicity.

Kay words: retroperitoneal fibrosis, IgG4 related disease, rituximab, cyclophosphamide.

Uvod

Bolesti v bedernf krajiné maji pomérné Sirokou paletu pficin, od
nejcastéjsich deformativnich zmén, prres axialni spondyloartritidu anebo
bolesti zplsobené destrukci obratlt mnohocetnym myelomem az po
bolesti, které jsou zpUsobeny patologickymi procesy v panvi. A jednou
Z piicin bolesti v bederni oblasti je také retroperitonedlni fibréza. Tato
pomerné vzacna diagndza privadi pacienty k Iékafi ¢asto s bolestmi
v prlbéhu ureteruy, které se promitaji jak do lumbalni krajiny, tak ale
i do levého ¢i pravého hypogastria, mohou vyzafovat do oblasti tfisla
a u muzt i do varlete. Na cilené otdzky pacient obvykle odpovi, ze
bolest m& intermitentni az kolikovity charakter, takze ¢asto vznikne
podezieni na lithidzu v ureteru.

Idiopaticka retroperitonedlni fibréza byla popsana v roce 1948, ale
teprve od roku 2012 vime, Ze mUze byt asociovédna s onemocnénim
asociovanym s IgG4 (IgG4-related disease — IgG4-RD), takZe v roce
2022 mluvime o retroperitonedlni fibréze asociované s IgG4-RD ¢i
bez prikazu této asociace. Nemoc se mUze projevit dalsimi priznaky:
systémovymi zanétlivymi projevy, hydronefrozou, renalnf insuficienci,
pfipadné nové diagnostikovanou hypertenzi ¢i zhorsenim jiz stavajici
hypertenze. | kdyZ nemoc diagnostikuji a Ié¢i urologové, kroky téchto
pacientd nejdfive vedou k praktickému lékafi, internistovi anebo rev-
matologovi, a proto tento ¢lanek cilime do ¢asopisu Vnitfni [ékafstvi
(1-3). Tito lékafi vsak pouze vyslovuji podezienia musi poslat pacienta
na urologii k dal3f diagnostice a 1é¢bé, jak popisuji urologové v ceské
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a slovenské literature (4-7). Nemocné nejcastéji privadi k urologlim
hydronefréza, kterd je disledkem této nemoci.

Popis pripadu

Pacient, narozeny v roce 1965 (56 let) doposud nebyl vézné ne-
mocen a zadné léky dlouhodobé neuZival. Kolem Vanoc roku 2020
zacal pocitovat kiecovité bolesti lokalizované v pravém hypogastriu
prechazejici az do tfisla. Bolesti vsak pocitoval i v bederni krajiné.
Jeho bolesti v prlibéhu dne kolisaly a s postupem ¢asu se zvySovala
jejich intenzita. Pfi prvni ndvstévé nizkoprahového pffjmu nemocnice
byly jeho bolesti zhodnoceny jako lumbalgie, a tak s léky tlumicimi
bolest byl odeslan domu. Pak viak navstivil svoji praktickou lékarku,
kterd se jej velmi peclivé vyptavala na charakter bolesti a jejich pri-
béh v Case a kterd z jeho anamnézy vyvodila, Ze jeho potiZe nejvice
odpovidaji kolikovitym bolestem pfi urolitidze, a proto jej poslala na
urologii. Urologové vysetfili bficho ultrazvukem a zjistili hydronefrozu
na praveé strané.

Indikované nativni CT vysetien( ledvin potvrdilo jednostrannou
dilataci dutého systému ledviny bez prikazu obturujici lithidzy. Vysetreni
odhalilo patologickou tkan v retroperitoneu obklopujici velké cévy
a pravostranny ureter, viz obrazek 1.

Tento problém okamzité fesili zavedenim JJ stentu, s jehoz pomoci
obnovili drendz ledviny, coz vedlo k Upravé hydronefrézy. Pro objasnéni
povahy patologické tkdné v retroperitoneu napldnovali urologové dalsf
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Obr. 1. Inicidlni nativni CT vySeteni ledvin (v korondrni a transverzdini roviné) potvrzujici dilataci dutého systému pravé ledviny, jejiz pficinou je patolo-
gickd tkdri v retroperitoneu pusobici obstrukci pravého mocovodu

Obr. 2. CTvysetieni biicha v nativni a dvou postkontrastnich fdzich blize charakterizujici retroperitonedini patologickou tkdri s homogennim sycenim
(oznaceno velkou sipkou), lokalizovanou ventrdiné a laterdiné od velkych cév (spolec¢né ilické tepny oznaceny krouzky), jejichz prichodnost je zachovand.
Vpravo Ize sledovat hyperdenzitu zavedeného JJ stentu (mald Sipka)

CT vysetreni dutiny bfisni s aplikaci jodové kontrastni latky intravendzné  znél:Retroperitonealni fibréza asociovand s onemocnénim asociovanym

(bfezen 2021), viz obrazek 2. s1gG4 (IgG4-related disease —IgG4-RD)". Imunohistochemickeé vysetfenf

Toto vysetfeni odhalilo patologicky, postkontrastné se sytici in-  popsalo velmi ¢etné IgG4+plazmocyty. Proliferacni index KI67 byl 25 %.
filtrat kolem bifurkace aorty a dolni duté Zily. Pravostranny ureter byl Vzhledem k tomu, Ze IgG4-RD mUze mit i vicecetnd loZiska, bylo pred
¢astecné do tohoto infiltratu také zavzaty. Nasledovala laparoskopie  zahajenim lé¢by provedeno FDG-PET/CT vysetieni (dne 2. 6. 2021).
s odbérem materialu na histologii. Zavér histologického hodnoceni  Toto vysetfeni zachytilo metabolicky aktivni infiltrat, ktery obkruzoval

VNITRNI LEKARSTVI / Vniti Lék. 2023;69(3):E4-E15 / www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



KAZUISTIKY | E7

Ustup retroperitonedini fibrozy po 16¢bé rituximabem, cyklofosfamidem a glukokortikoidy s naslednou udrzovaci léchou rituximabem

kaudalnf ¢ast bfisni aorty v oblasti bifurkace (SUVmax 16) a dale ob-
kruzoval odstup pravostrannych spole¢nych ilickych cév (SUVmax 11).
Kranialné infiltrdt zasahoval do vyse dolnich okraji ledvin, kaudélné
k bifurkaci aorty. Obdobny metabolicky aktivni infiltrat byl v oblasti
spole¢nych ilickych tepen az po jejich bifurkaci. Vyjma tohoto nélezu
nebyla v organismu prokazana dalsi patologicka loZiska. Laboratorn{
vysetfeni pfed Ié¢bou neprokézalo 7zadné patologické odchylky. Krevni
obraz byl zcela v normeé, markery zanétu nebyly zvyseny a koncentrace
imunoglobulinu IgG4 v séru byla také v normé, coz ovsem IgG4-RD
nevylucuje. Vzhledem k tomu, Ze laboratorni parametry nevybocovaly
z fyziologického rozmezi, je zde neuvadime.

Lé¢ba byla zahadjena pocédtkem Cervna 2021 ihned po provedeni
FDG-PET/CT vysetfeni. Inicialni Ié¢ba byla zalozena na prednisonu
v ddvce 1 mg/kg, coZ u pacienta bylo 80 mg. Pacient vsak prednison
v uvedené davce zacal brzy velmi Spatné tolerovat, zacaly se zvy-
sovat rannf glykemie, 1écbu provézely poruchy spanku a hlavné, po
14 dnech této 1é¢by vibec neustupovaly symptomy nemocdi, spise
byly intenzivnéjsi. A proto jsme presli na lé¢ebnou kombinaci, kterou
s Uspechem pouzivdme u dalsich pacientd s IgG-RD, sestévajici z 1€ka,
jejichz pouziti je popisovéno i u pacientl s retroperitonedlni fibrézou.
Pacient dostaval rituximab v davce standardné pouzivané u nizce agre-
sivnich lymfoproliferaci (375 mg/m?) v infuzi 1x za 28 dnf, cyklofosfamid
300 mg/m? (600 mg celkova davka) v infuzi 1.a 15. den a dexametazon
20mg v infuzi 1. a 15. den v 28dennim cyklu. Dexametazon je zde
zaroven i premedikaci pfed podanim infuze rituximabu (Rixathonu).
Podobnou kombinaci pouzivdm pro lé¢bu nizce agresivniho lymfomu —
Waldenstromovy makroglobulinémie.

Uvodni davku prednisonu 80 mg jsme po 14 dnech snizili na 60 mg
a pak postupné dale snizovali na tolerovanou davku. Kontrolni FDG-
-PET/CT vysetfeni bylo provedeno 6. 9. 2021, tedy ve ctvrtém mesici
|éCby. PFi tomto vysetfeni byla popsana regrese metabolické aktivity
vrozsahu sledovaného infiltratu, ale v nékolika mistech infiltratu byly
jesté patrnd rezidua akumulace FDG. Nedoslo k tedy k Uplnému vymi-
zeni zvysené akumulace FDG v infiltratu. Kontrolni CT vysetfeni bylo
provedeno v 5. mésici Ié¢by (viz Obr. 3) prokézalo parcidlni regrese
nemoci, ale nikoliv vymizeni. A proto |é¢ba pokracovala aplikacemi
rituximabu, cyklofosfamidu a dexametazonu celkem 8 mésicd. Pak
jsme presli na udrzovaci Ié¢bu, aplikaci rituximabu v 6émésicnich
intervalech, jak je doporucovano pro pacienty s Ig4RD. Tato 1é¢ba
probfhd, v unoru 2023 byl aplikovan dal3f rituximab a dalsf rozhodnutf
o délce udrZovaciécby bude dle kontrolniho FDG-PET/CT zobrazen!.
UpIného vymizeni fibrotickych hmot v retroperitoneu mozna nebude
dosazeno, cilem Ié¢by je, aby v loZisku nemoci vymizela patologicka
akumulace FDG. Proto pro dlouhodobé sledovani bude pouzito FDG-
-PET/CT vysetteni.

Vyvoj nemoci na FDG-PET/CT zobrazeni dokumentuje obréazek 4.

Diskuze
Definice nemoci ajeji incidence
Retroperitonedini fibroza je termin pouzivany pro nélez fibrotickych

retroperitonedlnich infiltratd, které ¢asto zpUsobuji obstrukci ureteru.
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Ndzev ma tato choroba po urologovi, ktery ji popsal jiz v roce 1948,
Ormondova choroba (8).

Retroperitonedini fibréza se dfive ¢lenila na idiopatickou formu,
ktera Cinila vice nez 75 % viech pfipad, a na sekundarni, u nizZ se pred-
pokladaly urcité vyvolavajici pficiny (maligni procesy v panvi, infekce,
radioterapie na tuto oblast, operace v této oblasti apod.). Hledana byla
souvislost s Iéky a bylo vzneseno podezieni, ze nékteré Iéky mohou
prispivat k jejimu vzniku. Tyto zpravy maji plvod v observacnich studi-
fch. V pfipadé lékovych souvislosti nenfi zcela jasné, zda $lo o ¢asovou
koincidenci nebo pfi¢innou souvislost, jak uvadéji i recentni publikace
zameéfené na souvislost vzniku retroperitonedini fibrozy s Iékovou
expozici. Nejvice suspektni se z tohoto hlediska jevily Iéky odvozené
od ergotaminu (9, 10).

Po roce 2012, kdy byla nové definovana jednota IgG4-RD, se idi-
opaticka retroperitonedlni fibréza roz¢lenila retroperitonedlni fibrozu
s prikazem IgG-RD a idiopatickou retroperitonedlni fibrézu bez pra-
kazu IgG-RD. Toto déleni vsak nemd zasadni terapeutické dUsledky.
Retroperitonedlnf fibréza je vzacné onemocnéni, jejf incidence nenf
v CR zmapovana. Zahrani¢ni prameny uvadéji incidenci 0,1-1,3 pifpa-
dy/100000 osob. PomérmuziiaZenje 2:1az3:1.Nemoc je nejc¢astéji
diagnostikovana ve véku 55-60 let (11,12).

Klinické pfiznaky a laboratorni nalezy

Systémové priznaky a bolesti

Systémové zénétlivé projevy (patologickd Unava, nechut k jidlu,
Ubytek hmotnosti a pfipadné subfebrilie) mohou ohlasovat pocatek
onemocnéni. Systémové zanétlivé pfiznaky viak provazeji jen nékteré
pfipady této nemoci, ne viechny, nas pacient je nemél.

Pravidelné je v3ak tato nemoc provézena bolesti v bedernf
oblasti, pfipadné bolesti bficha, kterou pacienti ¢asto lokalizuji do
pribéhu ureteru neboli do levého ¢i pravého hypogastria. Nekdy
je bolest pocitovana i v tfisle. A obcas také pacienti udavaji bolesti
v bederni oblasti, takZze mlze dojit i myIné interpretaci, Ze to jsou
bolesti zpdsobené deformativnimi zménami patere (11, 12). Bolesti
jsou obvykle tupé, nejsou ovlivnitelné zménou polohy, ¢asto jsou
intenzivnéji pocitované v noci a zmen3uji se pfi pouzivani neste-
roidnich antiflogistik. Postizenf ureteru mtze obcas imitovat koliku.
Onemocnéni maze mit vliv na peristaltiku, takze obstipace je nékdy
dal$fm symptomem, popisovanym pacienty. Obstipace vsak obvykle
nebyva zdvazna (4-7).

Urologické priznaky

Mimo jiz vyse zminéné kolikovité bolesti patfi k dalsim urologickym
pfiznakdim bolesti varlete, hydrokéla, pfipadné varikokéla. Varikokéla
je disledkem komprese spermatické Zily retroperitonealni fibrézou.

(Pozor, varikokéla mtze byt také ptiznakem karcinomu ledviny,
pokud pfi tomto tumoru vznikne trombdza ledvinné Zily, které mize
pfestoupit i na spermatickou Zflu, Ustici do ledvinné Zily!).

Pti retroperitonedlni fibréze mohou byt postizena i nervova vldkna,
a tak dalsim problémem byva erektilni dysfunkce. Vzacnéjsimi pfiznaky
jsou hematurie a dysurie (13-15).
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0br. 3. Kontrolni CTvysetieni provedené 10/2021 prokdzalo parcidini velikostni regresi patologickych hmot, nikoliv ale kompletni vymizeni. Drobné reziduum
(velkd Sipka) je sledovatelné v irovni vétveni spolecnych ilickych cév (oznaceny krouzkem) a ventrdiné pred nimi. Vpravo je stdle zaveden JJ stent (mald Sipka)

Obr. 4. Pacient s loZiskem retroperitonedini fibrézy s histologicky potvrzenou diagnézou IgG4-RD. Sipkami jsou oznaceny kranidini i kauddlini porce
metabolicky aktivni infiltrace v retroperitoneu obkruzujici kauddlni &dst biisni aorty, oblast bifurkace a ddle odstup pravostrannych spolecnych ilickych
cév (vinfiltrdtu je zavzat pravostranny ureter s JJ stentem). Pacient byl lécen rituximabem, dexametazonem a cyklofosfamidem. Po lécbé tato metabolicky
aktivni infiltrace pfi kontrolnim vysetieni zanikd. Dalsi akumulace radiofarmaka v rdmci variant fyziologického zobrazenf

6.9.2021

Nejcastéjsi zavaznou komplikaci retroperitonedlni fibrozy je kompre-

se ureteru v oblasti panve, a to bud jednostrannd, nebo oboustranna.
To zavisi na rozsahu retroperitonedlnf fibrézy. Pokud je tento proces
limitovany na periaortalni oblast, tak ke kompresi ureteru nemusi dojit,
pokud proces postihuje oblast periiliakalni, tak ke kompresi ureteru

VNITRNI LEKARSTV( / Vnitf Lék. 2023;69(3):E4-E15 /

dochézi. Nékdy mdze postizeni dalSiho ureteru nasledovat roky od
pocatku nemoci (16, 17).

Zajimavym nalezem pfi stanoveni diagndzy je hypoplazie ledviny ¢i
jej atrofie (prdmér <8,5 cm). Tento jev italsti urologové popsali u 8-30 %
pacientl (16-17). Pficina hypoplazie ledviny u pacientd s retroperito-
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Tab. 1. Kiinické piiznaky retroperitonedini fibrézy

G o naned Mayo Clinic, Johns.Hopkins University, A. Schweitzer Hospital, University Hospital,
Rochester (19) (n = 185) Baltimore (20) (n = 48) Dordrecht (21) (n =53)2 Parma (22) (n = 210)

it 58 54 64 58
Muzi, % 61 54 77 70
Systémové symptomy (%) 27 60 92 66
Abdominalni bolesti, (%) 38 94 92 81
Testikularnf projevy
Bolesti, varikokéla, hydrokéla 13 27 46 51
(%)
Zé4cpa (%) 12 NA 30 28
Otoky dolnich koncetin (%) 13 23 8 15
Klaudikace (%) 2 NA N 12
Hydronefréza (%) 57 67 55 72
UnilateraIni (%) 25 21 40 29
BilateraInf (%) 32 46 15 43
Renélni atrofie (%) 8 NA 21 30

NA = neni analyzovdno

Tab. 2. Laboratorni ndlezy u retroperitonedini fibrézy

Laboratorni projevy Mayo Clinic, Johns Hopkins University, A. Schweitzer Hospital, University Hospital,
nemoci Rochester (19) (n = 185) Baltimore (20) (n = 48) Dordrecht (21) (n=53)2 Parma (22) (n =210)

Zhorsena funkce ledvin (%) 42 NA 66 57
Primérna hodnota
sedimentace erytrocytd/ 32 40 45 63
1 hod.vmm
Prmérné CRP, mg/I 20,7 NA 23 32
Primérny hemoglobin 12,6 11,6 124 12,5
s 2 v " -
Zvysend hodnota CRP (%) 47 NA 62 78

NA = neni analyzovdno

nedIn fibrézou nenf objasnéna. Zvazuje se ovlivnénf rendini arterie
chorobou v dobé pred stanovenim diagndézy. V nékterych pfipadech
retroperitonealini fibréza postihla i cévni zésobeni ledvin, coz zpUsobilo
renovaskularni hypertenzi (16, 17).

Noveé diagnostikovana hypertenze &i zhorsenf kompenzace jiz sta-
vajici hypertenze je pozorovano az u jedné tietiny pacientl (4-7, 13-17).

Cévni priznaky a komplikace

Pokud vyjimecné pfi retroperitonedlni fibréze dojde i k postizeni
cév a ke tvorbé aneurysmat v predilekénich oblastech, tedy v oblasti
bfisni aorty a ilickych arterii, je tfeba tato aneurysmata sledovat a pfi-
padné lé¢ebné zasdhnout, a to jak chirurgicky, tak i endovaskuldrné
(16, 17).

Cast&jsi nez arteridIni komplikace jsou komplikace Zilni, nejcastgji
komprese dolni duté Zily, coz vede k otokdim dolnich koncetin. M{ze
vsak dojit i k naruseni lymfatického toku, takze otoky majf pak smisenou
pricinu zilni i lymfatickou. Nicnéné ziejmé diky pomalému rozvoji kom-
prese dolni duté Zily se ¢asto stihnou v¢as vytvofit kolaterdly. Takze zde
obvykle nedochazl k trombdzam a plicnim emboliim (16, 17).

Cévni komplikace nemusf byt vzdy vazané na oblast dolnf ¢asti aorty
ailickych tepen, ale proces mize miti ascendentni priibéh a dosahovat
k odstupdm mesenterickych a celiakalnich arterif, zplsobit stendzu
a ischemické komplikace podobné mesenterické vaskulitidé.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

Méné nez jedna tfetina pacientl s abdominalni formou retrope-
ritonedInf fibrézy ma také postizeni hrudni aorty, kterd miZe vytvaret
aneurysmata (16, 17). Klinické pfiznaky sumarizuje tabulka 1. Pokud
nemoc nenf vcas lé¢ena, mize byt dokonce pric¢inou iledzniho stavu,

jak popsali ¢esti chirurgové (18).

Laboratorni nalezy

Sedimentace erytrocytd (FW) a hodnota CRP je zvysend u vét-
Siny pacientd, takze tyto parametry je mozné pouzit pro sledovani
nemocnych, pokud byly pfed Ié¢bou patologické. Vysoké hodnoty
jsou provazeny intenzivnimi systémovymi pfiznaky. Problém je, Ze
vyvoj téchto parametrl nekoreluje s vyvojem fibrotického loziska.
Ani k Casné detekci relapsu nelze tyto laboratornf parametry pouZzit.
Mnozi pacienti splni morfologickou diagndzu IgG4-RD a mohou mit
i vysoké hodnoty IgG4 v séru, normaini hodnoty vsak tuto diagnézu
nevylucuji. Laboratorni ndlezy jsou shrnuty v tabulce 2. Pacienti s idi-
opatickou retroperitonedInf fibrézou maji ¢asto patologické hodnoty
antinuklearnich protilatek, protilatek proti stitné Zlaze, pozitivni prikaz
revmatoidniho faktoru (16, 17).

Patofyziologie nemoci
Termin retroperitonedini fibréza je jiz pouzivan od roku 1948 (8),

ale neodpovidé presné topografii této nemoci. Nemoc v podstaté
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postihuje adventicii abdominalni aorty a ilickych arterii a pfechazf na
okolni retroperitoneum. TakZe nejde o postizeni retroperitonea v celém
rozsahu (23). Histologické vysetieni odebraného vzorku tkdné odpovida
kombinaci chronického zdnétu s fibrotizaci. Nékdy mUze proces precha-
zet dokonce i na hrudnfi aortu. Proto byl také pouzit termin chronicka
periaortitida, kterd mlze zahrnovat i zanétliva aneurysmata abdominalni
aorty a perianeurysmatickou fibrozu. Zanétlivé infiltraty obsahuji cetné
lymfocyty, plazmatické burky a makrofagy. Pokud pomér IgG4+/ 1gG+
je>409%, je spInéno kritérium ,IgG4-related disease”, v opatném pfipa-
dé jde o idiopatickou retroperitonedlni fibrézu. Augusto Vaglio a dalsi
italsti autofi (16, 17) uvadéji, ze kolem 50 % pfipadd retroperitonedlni
fibrozy ma prokazatelné znaky IgG-RD a podobné zavéry maji i prace
z dalsich center (24, 25).

Pred definovdnim nemoci zvané onemocnéni asociované s IgG4
(IgG4-RD) byla retroperitonealni fibréza fazena do skupiny chorob, kte-
rou v CRv roce 1999 Kucera a Kratochvil popsali a nazvali ,lokalizované
fibrotické procesy” (26, 27).

Pricinou jak idiopatické retroperitonedlni fibrozy, tak s IgG4-RD
asociované retroperitonealni fibrézy je patologickd imunitni reak-
ce. Pomérné jasny ddkaz pro tuto etiologii v souvislosti s genem
HLADRB1-03 byl zvefejnén v roce 2018, i kdyz autoimunitni etiologie
byla zvazovana jiz dfive (28, 29). Je totiZ jiz dlouho zndmo, Ze u pacien-
td s retroperitonedini fibrézou jsou podstatné ¢astéji diagnostikovany
dal$i autoimunitni choroby nez u stejné staré priimérné populace.
Kolik z téchto dfive popsanych asociaci by bylo dnes moZno inter-
pretovat jako projevy IG4-RD, nenf jasné. Nejcastéjsi byly autoimu-
nitni choroby $titné Zlazy, dale pak revmatoidni artritida, ankylozujici
spondyloartritida a spondylodiscitida ANCA asociované vaskulitidy,
systémovy lupus erythematodes, psoridza a rdzné typy glomerulo-
nefritid (30, 31). Rozliseni, zda proces souvisi ¢i nesouvisi s IgG4-RD, je
velmi obtizné a do jisté miry je to proces arbitrarni, zavisejici na poctu
lgG4+ plazmocytl v lozisku (32, 33).

Podrobnosti etiopatogeneze retroperitonealni fibrézy zatim nejsou
zcela znamy, vime jen, Ze s timto proces souvisi tvorbou ¢etnych CD4+
T bunék a aktivaci B bunék v lozisku fibrézy, coz zpisobuje lokéIné vyssi
koncentraci interleukinu a dalsich cytokind, které indukuji diferenciaci
fibroblastd do myofibroblastl a produkci masivniho mnozstvi kolagenu.

Histopatologii této choroby se podrobné zabyvaji ¢lanky psa-
né nasimi prednimi patology, doktorkou Kamarddovou, profesorkou
Hermanovou a profesorem Plankem, na néz zéjemce odkazujeme
(34, 35, 36).

Stanoveni diagnozy

Zobrazovaci metody

Zobrazovanf hraje klicovou roli v diagnostice RPF. CT a MR zobrazeni
se stalo hlavnim pilifem neinvazivni diagnostiky.

Ultrasonografie mé nizkou senzitivitu v detekci RPF. Diskrétni ¢i
¢asné zmeény mohou byt béhem ultrazvukového vysetfeni snadno
prehlédnuty. Typicky se RPF zobrazuje jako hypoechogenni nebo
izoechogenni, dobfe ohranicend, ale nepravidelné tvarovana retroperi-

tonedlni hmota ventralné od doIni bederni patefe a sakra. Ultrazvukové
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vysetienf bficha mUze ale odhalit unilaterdIni nebo bilateralnf dilataci
dutého systému ledviny nebo ureteru (36, 37).

Vylucovaci urografie pouzivana ¢astéji v minulosti obvykle demon-
strovala klasickou triddu-medidini deviace stfedni tfetiny mocovodd,
zUzenilumen jednoho nebo obou ureterd v dolni bedernim tseku nebo
horni sakraIni oblasti a proximaln{ unilateraini nebo bilateraIni hydroure-
teronefréza s opozdénym vylucovanim kontrastni latky. V dnesni dobé
je toto vysetieni povazovano jiz za prekonané (38).

CT vysetfeni umozriuje komplexni hodnoceni morfologie a rozsahu
RPF a postizent pfilehlych organt a cévnich struktur. Navic umoznuje
detekovat jind onemocnéni ¢asto spojend s idiopatickou RPF (napf. au-
toimunitni pankreatitida) nebo prokazat zakladni pficinu v pfipadech
sekundarni RPF (napt. malignita). Znac¢ny pocet pacientd mize mit
sekundarni poskozenf ledvin pfi obstrukéni uropatii, kterd znemozriuje
podanf kontrastni latky.

Typickym morfologickym nélezem idiopatickych RPF je dobre
ohranicend, ale nepravidelna periaortalni mékkotkédrova masa, ktera
saha od urovné rendlnich tepen aZ po ilické cévy a Casto se siff retrope-
ritoneem laterdIné, coz vede k zavzeti ureter(l a doIni duté Zily. Hmota
obvykle lezi antero-laterdiné od aorty, Setfi zadni ¢ast a nezplsobuje
posun/dislokaci cévnich struktur. Masa spfSe obklopuje nez dislokuje
okolni struktury (39).

Pfi nativnim CT je denzita fibrozanétlivé tkdné podobnd svaloviné.
Postkontrastn{ syceni zavisi na stadiu onemocnéni — vyraznéjsi sycenf
byva pozorovéno v ranych fazich onemocnéni, zatimco v pozdnich,
neaktivnich stadiich mize byt syceni nevyrazné nebo zadné. Tyto
charakteristiky mohou byt vyuzity k hodnoceni odpovédi na lécbu,
kdy pokles postkontrastniho syceni mdze byt povaZovan za pfiznivou
odpovéd na lécbu.

Hlavnim pfinosem CT pfi sledovani je jeho vysokd senzitivita pro
detekci zmén velikosti retroperitonealni masy (39).

MR zobrazeni je ekvivalentni k CT v tom, Ze umozriuje komplexnf
posouzen( charakteristik RPF a jejiho vlivu na pfilehlé retroperitonedinf
struktury. Hlavni vyhodou MR oproti CT je jeho mnohem lepsi tkérovy
kontrast jiz u nativniho vysetfeni. Rovnéz hodnocenf urotraktu je mozné
provadét i bez nutnosti podani intravendzni kontrastni latky, coz Ize
s vyhodou uplatnit u pacientd s rendlnim selhanim.

Idiopatickd RPF mé typicky nizkou intenzitu signélu na T1 vazenych
obrazech. Intenzita signélu na T2 vézenych obrazech je proménna
a odrdzi stupen souvisejiciho aktivniho zanétu. Postkontrastni sycenf
mékkotkanové masy odrazi stupen zanétlivé aktivity. Aktivni zanét pro-
vazi vysoka intenzita signalu T2 a ¢asné postkontrastni sycenf, naopak
pozdnf inaktivni stadium obvykle vykazuje nizkou intenzitu signélu
T2 a malé nebo zadné syceni. Tyto charakteristiky mohou pomoci pfi
hodnoceni odpovédi na lécbu (40).

Pozitronova emisni tomografie PET s 18 F-FDG je funkéni zobrazo-
vaci modalita dnes pouzivand i pfi hodnoceni nékterych zanétlivych
onemocnéni, véetné idiopatické RPF. Senzitivita 18 F-FDG PET je velmi
vysokd, coZz umozZriuje detekci a kvantifikaci metabolické aktivity ret-
roperitoneélnich ézi. Kvli své nizké specificité je PET vyuzivan zejména
v ramci hybridniho PET/CT nebo PET/MRI vy3etfeni. PET data pfesnéji
hodnotf aktivitu zdnétu nez samotné CT nebo MR.
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PET/CT event. PET/MRI mUze byt také pouzito v ramci sledovani
pacientd k posouzeni event. relapsu onemocnént.

Sledovani pacient(: idiopatickd RPF vykazuje chronicky recidivujici
pribéh, ktery vyZaduje dlouhodobé sledovani. Hlavnim problémem pfi
sledovani je posouzeni pfitomnosti a stupné zanétlivé aktivity, protoze
na této informaci zavisi terapeuticka rozhodnutf.

CT a MR umoznuji posouzeni zmén velikosti retroperitonedlni tkané.
Navzdory Ucinné 1é¢bé s klinickou odpovedi je vsak ¢asto pfitomna
rezidudIni retroperitonealnf tkan. Tyto masy mohou pfedstavovat okultn{
rezidualni fokus nemoci nebo mohou byt jen neaktivni fibrotickou tkant.
Pii sledovani téchto rezidudlnich hmot se ukazuje 18 F-FDG PET jako
preferovand modalita. (41, 42)

Biopsie

Podezfeni na diagnodzu idiopatické RPF mlze byt postaveno na
typickych zndmkach v zobrazovacich metodach, nicmméné histopatolo-
gické vysetreni tkdnového vzorku je pro stanoveni definitivni diagnozy
nutné. Preferovany je otevieny chirurgicky pristup s vice hlubokymi
biopsiemi nebo biopsie laparoskopicka.

Diferencialni diagnoza

Ve stejné lokalizaci se mohou nachazet maligni choroby s podob-
nym zobrazovacim nélezem (retroperitonedini lymfomy, metastazy
rlznych karcinomU a pfipadné retroperitonealni sarkomy ¢i perianeu-
rysmaticka fibréza). Také v piipadech karcinoidu se popisuje souvislost
s retroperitonedlni fibrézou. Podobny CT obraz muze zpUsobit také
panevni tuberkuldza ¢i aktinomykéza (16, 17).

Retroperitonedlni fibrézu také zplsobuje Erdheimova—Chesterova
choroba, pfi ni ale fibréza predilekéné postihuje perirendini prostory.
Také obrovskobunécna arteritida mUze zpdsobit difuzni zesileni stény
aorty, a tak imitovat retroperitonedini fibrézu, ale ta nepostihuje okolf
tepen a nepostihuje uretery (16, 17, 43-47).

Lécba

Léc¢ba retroperitonedlni fibrézy se postupné vyviji (42-47).
Urologicka [é¢ba ma za cil obnovit drendz ledviny a odstranit obstruk-
ci ureteru. Pokud Ize, pouzivaji urologové JJ stent. V pfipadech, kdy
stentem nelze vyfesit drendz ledviny, je nutnd nefrostomie (4-7, 17,
18). Tento pfehled je zaméfen na medikamentdzni [éCbu, proto vyvoj
urologickych lé¢ebnych postupl zde neni rozveden.
Medikamentdzni [é¢bu mizeme rozdélit do tii kategori:
lé¢ba glukokortikoidy v monoterapii,
lé¢ba glukokortikoidy v kombinaci s imunosupresivy,
lé¢ba glukokortikoidy v kombinaci s anti CD20 protildtkou,

|é¢ba dalsimi biologickymi Iéky.

Glukokortikoidy

Glukokortikoidy v monoterapii byly dlouho Ié¢bou volby a stale
jsou. Nazory na davky glukokortikoidd se pochopitelné rlizni. Obvykle
se pouZival prednison v inicidIni ddvce 0,6-1,0 mg/kg/den a tato dévka
byla jen velmi pomalu snizovana s cilem dostat se davku 5-7,5 mg/
den, dle jinych autort 2,5-5 mg aZ po 6-9 mésicich velmi pozvolné-
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ho snizovani davky. Inicidlni ddvka prednisonu 0,6 — 1,0 mg/kg/den
se obvykle podéva 2-4 tydny a snizuje se o 5 mg kazdé 1-2 tydny
az na udrzovaci davku (2,5-5 mg/den), ktera se podavé po dobu
2-3 mésicl (48).

Jiné 1é¢ebné schéma doporucuje inicidlni davku prednisonu 1 mg/
kg/den po dobu 1 mésice a v pfipadé Ié¢ebné odpovedi s ndslednym
postupnym snizovanim v druhém az ¢tvrtém mesici na cilovou davku
10 mg/den ve Ctvrtém mésici 1é¢by. A tato davka je pak v daldich 6
mésicich postupné snizovana do vysazeni (17, 18). Pokud se poda-
filo tuto léc¢bu realizovat bez redukce davek, tak pocet lé¢ebnych
odpoveédi se uvadél mezi 75 % az 95 %. Lécebnd odpoved byla de-
finovana jako zmenseni priiméru patologické masy 50 % a zlepseni
laboratornich ukazatelt, pokud byly patologické (17, 18). Pokud je
|é¢ebna odpovéd dostatecna a fibrotické masy ustoupi natolik, ze
vymizi komprese ureteru, pak je mozno pokusit se odstranit stent,
pokud byl zaveden (48, 49).

Monoterapie prednisonem, zvlasté pokud je dlouhodobd, je spoje-
na s cetnymi nezadoucimi Ucinky (infekce, zaludecni viedy, psychické
poruchy, atrofie kiize, vznik diabetu mellitu ¢i zhorsenf jiz stavajiciho
diabetu mellitu). A dalsim problémem jsou casté relapsy po prerusent
|éCby prednisonem. A proto byly hledany lécebné postupy, které by
umoznily snizit davky glukokortikoidU ¢i zkratit interval jejich podavani.
A prvnim z testovanych 1ékd byl tamoxifen.

Tamoxifen

Antiestrogen tamoxifen ma mit mimo jiné také antifibroprolife-
rativni aktivitu, a tak se jeho pouziti zvazovalo jako alternativa gluko-
kortikoidU ¢i jejich doplnék. V monoterapii byl Ié¢ebny efekt popsén
u 65 % pacientl. Lé¢ba tamoxifenem v monoterapii ¢i v kombinaci
s prednisonem byla pouZita v nékolika starsich studiich (50, 51). Srovnanf{
prednisonu a tamoxifenu v rdmci udrzovaci Ié¢by bylo provedeno pou-
ze v jedné studii a zde se Ié¢ba tamoxifenem v3ak ukdzala méné ucinnou
nez udrzovaci lé¢ba prednisonem (52). A proto tamoxifen jiz nenf tak
¢asto pouzivan, jeho pouziti je doporucovano v piipadné kontraindi-
kace glukokortikoidl. Dfive se kombinace tamoxifenu s prednisonem
pouZivala v pfipadech Spatné tolerance monoterapie glukokortikoidy.
V poslednich letech se upfednostiuji radeji kombinace prednisonu
s léky ze skupiny imunosupresiv.

Klasicka imunosupresiva

Pro Ié¢bu idiopatické retroperitonedini fibrozy jsou pouzivana stejna
imunosupresiva, jaka jsou pouzivana v kombinacich pfi lécbé IgG4-RD.

Methotrexat byl pouZit v kombinaci s glukokortikoidy v podobném
schématu jako u revmatickych chorob: 15-20mg 1 tydné po dobu
12 mésicl. Po 12 mésicich bylo na osetfujicim Iékafi, zda podavani
metotrexatu ukoncil ¢i v ném pokracoval (53-55).

U pacientl s retroperitonedlnf fibrézou spojenou s periaortitidou
potencoval Ucinek glukokortikoidd velmi ucinné také cyklofosfamid,
jak bylo popsano v nasledujicich publikacich (56-59). Cyklofosfamid
se pouziva u ¢etnych autoimunitnich chorob a jeho pfinos byl popséan
i U pacientd s retroperitonedini fibrézou, a proto jsme jej pouzili v kom-
binaci s rituximabem i pro l1é¢bu tohoto pacienta.
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Z nasich autord popsal Pricha pfiznivy Ucinek azathioprinu (60).
A také mykofenolat mofetil v kombinaci s prednisonem byl u této
diagndézy s Uspéchem pouzit (61-68). Cyklosporin byl s Uspéchem
v nékolika pfipadech pouzit, i kdyZ o cyklosporinu je méné publikaci
nez o mykofenoldt mofetilu (69, 70).

Z ptehledu popist pfipadd ¢i malych soubord pacientl vyplyva,
Ze uvedené Iéky (methotrexat, cyklofosfamid, azathioprin mykofenolat
mofetil a cyklosporin) potencuji Ucinek prednisonu, coz umoznuje
jeho redukci a zkracenf doby podavani. Kombinace s uvedenymi léky
|ze tedy doporudit pro béZnou lé¢bu. Zadna studie viak nefesila, ktery
z citovanych 1ékl povazovat do kombinace za nejvhodnéjsi. Pouze
jedna retrospektivni studie hodnotila soubor 26 pacientd, z nichz 15
bylo Ié¢eno azathioprinem a prednisonem, zatimco ostatnf byli Iéceni
cyklofosfamidem. Azathioprin (2,5 mg/kg/den) byl podavan 6 mésicl
a pak redukovan na 1,5 mg/kg/den a ponechdn po dalsich 6 mésica.
Cyklofosfamid byl podavan bud perordiné v davce 2 mg/kg/den po
dobu tfi mésict a pak snizovan a vysazen po 6 mésicich lécby, anebo
byl podavan v mési¢nich pulsech 1000 mg/m? po dobu 6 mésic. Slo
o retrospektivn{ studii, kterd neumoznila pfimé srovnani. Autofi této
studie uzaviraji: ,kombinace prednisonu s imunosupresivy dosahuje
vysoké pocty Ié¢ebnych odpovédia umoznuje redukovat davky pred-
nisonu a tim i jeho toxicitu” (71).

N&s nazor je, aby Iékar zvolil do kombinace ten lék, jehoz podévanim
ma dostatecnou praxi a umi v¢as odhalit jeho nezadouci Uc¢inky, protoze
i s léky je tfeba mit zkuSenost.

Anti CD20 monoklonalni protilatka - rituximab

Idiopaticka retroperitonedlni fibréza je autoimunitni choroba a v jeji
patogenezi hraji dllezitou roli B-lymfocyty. A proto se v poslednich
letech zde dostava do popredf [é¢ba rituximabem. Tento Iék cilené
ni¢i B-lymfocyty, které se podileji tvorbou cytokind na rozvoji fibro-
inflamatorniho procesu. Rituximab sice obecné tlumi B-buné¢nou
imunitu podobné jako glukokortikoidy, ale jinak md podstatné méné
nezédoucich ucinkd (uzsi spektrum plsobeni) nez glukokortikoidy. Prvnf
publikace, popisujici priznivy Ucinek rituximabu u pacienta s chronickou
periaortitidou a retroperitonealni fibrézou, se objevila nedavno, v roce
2012 (72).

Nasledné se objevily dalsi publikace potvrzujici lé¢ebny piinos
rituximabu u pacientd s touto diagndzou (73-76).

Od roku 2018 se v odborné literatufe zacaly objevovat klinické
studie, testujici rituximab u retroperitoneadini fibrdzy, souvisejici ¢i
nesouvisejici s IgG-RD.

Prvnia zatim nejvetsi studie byla provedena a publikovana autory
z Bostonu. Do studie bylo zafazeno 26 pacientl s retroperitoneaini
fibrézou. Z téchto 26 pacientd bylo 19 hodnoceno jako retroperitoneaini
fibréza souvisejici s IgG-RD a 7 pacientd bylo hodnoceno jako idiopa-
tickd retroperitonedini fibréza. Vsichni pacienti byli Ié¢eni rituximabem.
Celkem 19 (73 %) dostavalo rituximab v monoterapii a zbytek v kombi-
naci s glukokortikoidy. Rituximab byl podavan v celkové davce 1000 mg
v 14dennich intervalech, minimalné 2x po sobé vzdy s premedikaci
obsahujici metylprednisolon 100 mg, antihistaminika a acetaminofen
(650 mq). Vsech 19 pacient(, kteff méli rituximalb v monoterapii, si pfed
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|é¢bou stéZovalo na bolesti a tyto bolesti po 1écbé pominuly. U 25
lé¢enych bylo provedeno opakované radiografické vyhodnoceni, u 22
(88 %) doslo k radiografickému zlepseni (zmenseni infiltratu). Z deseti
pacientl, ktefi méli zavedeny stent do ureteru a/nebo perkutannf
nefrostomii, se podafilo u 4 (40 %) odstranit stent ¢i katétr. Lécebné
odpovédi byly u pacientd s kombinovanou léc¢bou rituximab a glu-
kokortikoidy podobné jako u pacientl s rituximabem v monoterapii,
Tato studie potvrdila Ucinek rituximabu u pacientd s retroperitoneaini
fibrézou i v monoterapii, a to jak s prokdzanou asociaci s ,|gG4-related
disease”, tak u idiopatické retroperitonedlnf fibrézy (77).

Druhou retrospektivni studii, hodnotici pfinos rituximabu tentokréte
pouze pro pacienty s idiopatickou retroperitonealni fibrézou, publiko-
vala Veronika Boyeva se spoluautory z Kanady. U viech deseti pacient(
byla potvrzena zobrazovacimi vysetfenimi regrese choroby (78). Autofi
této studie viak upozornuji na otézky, které stale Cekaji za zodpovézeni.
Zatim neni jasné, jak dlouho Ié¢ebnd opoveéd navozena rituximabem
vydrzi. Nenf jasné, zda dopfedu pldnovat néjakou formu udrzovaci
|écby. Predejit recidivam je dllezité, protoze nemocné ohrozujf anurif
a naslednym chronickym renalnim selhdnim s nutnosti dialyzy (78).

Atreti studie, kterd byla do konce roku 2021 publikovana, je z Florencie.
Do této studie bylo zafazeno dokonce 20 nemocnych s idiopatickou ret-
roperitonealni fibrézou bez prakazu souvislosti s IG4-RD Opét prokazali
velmi dobrou toleranci rituximabu a vysoky pocet lécebnych odpoveédi
(79). Rituximab je hodnocen i dal$imi autory jako vhodny lék pro tuto
chorobu (80, 81). Pozitivni vysledky byly popsény i po dalsi anti-CD20
monoklonadlini protildtce ofatumumabu (82), pouziti nejnovéjsi anti-CD20
protilatky, obinutuzumabu do Unora 2023 nebylo popsano.

Z téchto publikaci vyplyva, Ze rituximab je pro nemocné s idiopa-
tickou retroperitonedlni fibrézou velkym piinosem. Umoznuje snizit
davky glukokortikoid( a délku jejich podavani, a tak omezeni rozvoj
jejich nezddoucich ucinkd (72-81).

Tocilizumab ainfliximab

V procesu vzniku retroperitonedlnf fibrézy ma ddlezitou udlohu
interleukin-6. A proto byla u rezistentnich pfipadl testovéna lé¢ba
tocilizumabem. V roce 2023 jsou k dispozici 4 publikace, popisujicf jejf
lécebny efekt prevazné u refrakternich aortitid (83-86).

Piinos infliximabu zatim byl popsan pouze v jedné studii v roce
2012 (87).

Sirolimus

Novym kandidatem pro lécbu retroperitonedlni fibrézy se stal
preparat sirolimus, ktery je bézné pouzivan v transplantacni mediciné
pro potlacenirejekce transplantétu. Sirolimus prokézal svij pfinos také
pro lé¢bu Cetnych autoimunitnich nemoci véetné systémového lupus
erythymatodes, juvenilni idiopatické artritidy a primarniho antifosfoli-
pidového syndromu.

V' roce 2023 byla publikovana prvni prace, popisujici pfinos sirolimu
pro osm pacientl s retroperitonedlni fibrézou. Pomoci zobrazovacich
vysetfeni byl prokdzén uUstup fibréznich zmén nejméné o polovinu.
K datu unor 2023 je to prvni publikovany pfinos sirolimu pro lécbu
retroperitonealnf fibrozy (88).
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Sirolimus je ¢asto pouzivan pro Iécbu retroperitonedlni lymfan-
gioleiomatdzy, u této vzacné diagndzy je povazovan na standardni
1ék (89-91).

UdrZovaci lécba

IgG4-RD mé vysokou frekvenci recidiv i po dosazeni nemoci, a to
je dGvodem, pro¢ se zacala pouzivat udrzovaci |é¢ba. Dfive to byla
lé¢ba glukokortikoidy, nyni je v této indikaci doporuc¢ovana udrzovaci
lé¢ba rituximabem (92). A proto jsme tento postup pouzilii u naseho
pacienta.

Zaveér

Lécba retroperitonedini fibrozy obvykle vyzaduje instrumentéini
urologickou lé¢bu a lé¢bu medikamentdzni. Prednison byl a stéle zU-
stava zékladem této 1écby. Dlouhodobé podavani prednisonu je viak
spojeno s cetnymi zavaznymi komplikacemi. Proto uvddime prehled
lécebnych postupd, v nichz pridani Iéku ze skupiny imunosupresiv a/
nebo rituximabu umozni snizit kumulativni davku glukokortikoidd a tim
sniZit i intenzitu nezddoucich ucinkd glukokortikoid a dosahnout
dobré lécebné odpovedi.

[talSti autofi (17, 18) ve svém recentnim pfehledu uvadéji, ze pocet
relapst dle jejich zkusenosti dosahuje az 72 %. A proto je nutné pec-
livé sledovani, pfipadné naplanovani udrzovaci 1é¢by. Nemoc je ¢asto
provazena elevaci zanétlivych marker( (93-95).
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