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SOUHRN
Lymfom z buněk pláště (mantle cell lymphoma, MCL) byl poprvé popsán jako samostatná diagnostická jednotka 
v R.E.A.L. klasifikaci (Revised European-American Classification of Lymphoid Neoplasms) z roku 1994. MCL představuje 
maligní onemocnění vycházející z B-lymfocytů, které se vyznačuje zvýšenou expresí cyklinu D1 a přítomností chromo-
zomové translokace t(11;14)(q13;q32). Místem původu nádorových buněk je vnitřní plášť lymfatických folikulů. Svou 
morfologickou charakteristikou a biologickou povahou je MCL značně heterogenním onemocněním. Klinický průběh 
může být pozvolný u indolentních forem nemoci nebo naopak velmi rychlý u agresivních forem MCL. Vzhledem k této 
biologické a klinické různorodosti je u pacientů s tímto lymfomem nutná přesná diagnostika a pečlivé zhodnocení 
prediktivních ukazatelů.  
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SUMMARY 
Obr A., Mikešová M., Jarošová M., Procházka V., Tessoulin B., Papajík T.
Diagnosis and prognostic factors in mantle cell lymphoma 
Mantle cell lymphoma (MCL) was first described as a diagnostic entity in the R.E.A.L. (Revised European-American 
Classification of Lymphoid Neoplasms) classification in 1994. MCL is a malignant disease arising from B-lymphocytes. It 
is characterised by overexpression of cyclin D1 and by chromosomal translocation t(11;14)(q13;q32). The origin of tumour 
cells is inner mantle zone of lymphatic follicles. MCL is substantially heterogeneous disease by its morphologic and biologic 
characteristics. Clinical course can be really slow in indolent form of the disease or conversely very quick in aggressive form 
of MCL. Strict diagnostics and careful evaluation of prognostic markers are important in patients with this kind of lymphoma 
because of its biologic and clinical heterogeneity
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ÚVOD
Lymfom z  buněk pláště (mantle cell lymphoma, 

MCL) je stále poměrně mladou diagnostickou jednot-
kou ve spektru nehodgkinových lymfomů (NHL). Od 
jeho prvního popisu Raffeldem a Banksem uplynulo 
jen něco přes 25 let. Ti použili pojmenování „lymfom 
z buněk pláště“, aby popsali klinicky i biologicky vari-
abilní podtyp lymfomu z malých lymfocytů se speci-
fickou translokací t(11;14)(q13;q32) [1–4]. Od této doby 
prochází náhled na toto onemocnění nepřetržitým vý-
vojem a na poli predikce osudu nemocného se každým 

rokem objeví množství nových informací. Vzhledem 
k různorodosti biologické povahy a klinického chování 
MCL je v  době diagnózy poměrně těžké předpovídat 
vývoj choroby a prognózu nemocného.

EPIDEMIOLOGIE
MCL tvoří 5–9 % všech NHL. Incidence MCL má v ze-

mích „západního světa“ vzestupný charakter. Počet no-
vých případů za rok je 1–2/100 000 obyvatel [5]. Medián 
věku v době diagnózy je kolem 60 let. Častěji jsou ne-
mocnými muži, poměr k ženám činí 2–3 : 1. 
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Dosud nebyly jasně identifikovány žádné rizikové 
faktory specificky zodpovídající za vznik MCL. Nebyl 
popsán jednoznačný vliv virů (Epstein-Barrové, nebo 
lidského T-cell leukemia/lymphoma viru – TCLV) na 
patogenezi MCL. Schollkopf et al. popsali možný vliv 
infekce Borrelia burgdorferi na riziko rozvoje MCL [6]. Tato 
analýza však byla založena jen na sérologických testech 
a epidemiologických datech, bez využití molekulárních 
vyšetřovacích metod. Na rozdíl od ostatních maligních 
lymfomů nebyl nalezen žádný vztah mezi vznikem MCL 
a  získaným imunodeficitem nebo jinými nemocemi 
imunitního systému [7]. Obecně může řada chemických 
látek iniciovat rozvoj nehodgkinových lymfomů včetně 
MCL. Zde je nutno zmínit zejména chemická rozpouš-
tědla či pesticidy [8, 9]. Nelze opomenout ani kouření 
nebo nadměrné pití alkoholu jako možné etiologické 
faktory vzniku NHL [10]. Výskyt MCL (podobně jako 
jiných NHL) byl popsán u rodinných příslušníků jedné 
příbuzenské linie (rodiče-děti). U potomků rodičů, kteří 
onemocněli lymfomem, bylo častěji pozorováno toto 
nádorové onemocnění než u jedinců bez rodinné zátěže, 
což by mohlo vysvětlovat genetickou predispozici k roz-
voji lymfoidní neoplazie. Tort et al. dokonce popisují 
případ rodiny, kde byla otci ve věku 77 let diagnostiko-
vána chronická lymfocytární leukemie (CLL), která byla 
později podle morfologických rysů překlasifikována 
na MCL. Jeho dcera se od 43 let léčila s  B-buněčnou 
lymfoproliferací. Po opakovaných relapsech byla v této 
nádorové populaci prokázána přítomnost t(11;14), která 
je základním diagnostickým kritériem MCL. Našli se 
i klinické záznamy, podle kterých babička této pacient-
ky (matka otce) mohla mít CLL [11].  

MORFOLOGIE
MCL obvykle tvoří monomorfní populace patolo-

gicky změněných lymfocytů. Nádorové buňky mívají 
chudou cytoplazmu a  často nepravidelné nebo „roz-
štíplé“ jádro s jemným chromatinem. Podle struktury 
a  velikosti buněk rozlišujeme několik cytologických 
variant lymfomu.

U „klasické varianty“ MCL je nádorový klon tvořen 
uniformní populací buněk malé až střední velikosti 
s  nepravidelným jádrem a  nenápadným jadérkem. 
„Malobuněčnou variantu“ tvoří malé lymfocyty s hus-
tým chromatinem, podobně jako je tomu u  buněk 
chronické lymfocytární leukemie a  lymfomu z  ma-
lých lymfocytů (CLL/SLL). Tato varianta je nejčastěji 
přítomna u pacientů s leukemickým obrazem v peri-
ferní krvi, splenomegalií a  absencí významnějšího 
zvětšení lymfatických uzlin. Průběh onemocnění 
je v  tomto případě obvykle pozvolný jako u  jiných 
indolentních lymfoproliferací [12]. Další varianta je 

tvořena buňkami připomínajícími lymfocyty mar-
ginální zóny se světlou bohatou cytoplazmou. Méně 
často buňky připomínají lymfoblasty, odkud i název 
„blastická varianta“ MCL (obr. 1). Její buňky mají 
velké jádro s disperzním chromatinem a vysokou pro-
liferační aktivitou. „Pleomorfní varianta“ je tvořená 
heterogenní populací větších buněk s  vyšší prolife-
rační aktivitou. Ta ale nedosahuje hodnot blastické 
varianty MCL. Poslední dvě jmenované jsou spojené 
s významně horší prognózou choroby [13, 14]. Je nutné 
podotknout, že jednotlivé cytologické subtypy MCL se 
mohou vzájemně prolínat, a vytvářejí tak heterogenní 
neoplastickou populaci s velmi variabilním a obtížně 
odhadnutelným klinickým chováním.

Změny struktury nádorové lymfatické uzliny od-
povídají pokročilosti infiltrace tkáně lymfomem. 
Podle těchto změn rozlišujeme tři základní typy MCL. 
Znakem časné infiltrace tkáně je zvětšená plášťová zó-
na lymfatického folikulu (26 % případů), kde nádorové 
buňky obklopují obvykle atrofovaná germinální centra. 
Následuje nodulární typ infiltrace (13 % případů), kde 
nádorové buňky tvoří nejednoznačně ohraničené „uzly“ 
v lymfatické tkáni. Nejčastější histologickou variantou 
je difuzní typ MCL (61 % případů), charakterizovaný rov-
noměrnou infiltrací lymfatické uzliny monomorfními 
buňkami podobnými centrocytům. Lymfatická uzli-
na zde má obvykle zcela setřelou strukturou. Nově je 
k těmto morfologickým subtypům přidáno i šíření MCL 
„in situ“, které je typické jen minimálním zvětšením 
plášťové zóny lymfatické uzliny [12–15].  

Obr. 1 Patologické lymfocyty blastické varianty MCL (označeny šipkami) 
v nátěrech periferní krve
(Zdroj: laboratoř krevních obrazů a cytomorfologie Hemato-onkologické 
kliniky Lékařské fakulty Univerzity Palackého a Fakultní nemocnice 
Olomouc)

DIAGNOSTIKA A PROGNOSTICKÉ FAKTORY MCL

proLékaře.cz | 3.4.2026



TRANSFUZE HEMATOL. DNES      22, 2016192

IMUNOFENOTYP NÁDOROVÝCH BUNĚK 
Nádorová populace vychází z B-lymfocytů, čemuž 

odpovídá i imunofenotyp s přítomností typických znaků 
jako CD19, CD20, CD22, CD79a a CD79b. Buňky MCL na 
svém povrchu dále exprimují imunoglobuliny třídy IgM 
a IgD. Negativní bývají CD3, CD11c, CD10. Nepřítomnost 
CD23 a CD200 má diferenciálně diagnostický význam 
a pomáhá k odlišení MCL od CLL. U blastické nebo pleo-
morfní varianty často nacházíme méně obvyklý imu-
nofenotyp patologických lymfocytů. Ve 12 % případů je 
nepřítomen znak CD5. Naopak  přítomny bývají znaky 
CD10 (8 %), CD23 (21 %) a MUM1 (35 %) [16, 17]. Pro buňky 
MCL je charakteristická jaderná pozitivita cyklinu D1, 
která bývá přítomna u většiny variant choroby včetně 
těch s negativitou CD5. U cyklin-D1 negativních případů 
mohou být specifickými diagnostickými ukazateli pozi-
tivita cyklinu D2, cyklinu D3 anebo SOX-11 [18]. 

GENETICKÉ A MOLEKULÁRNĚ 
BIOLOGICKÉ ZMĚNY

Klíčovou genetickou změnou v patogenezi MCL je 
translokace t(11;14)(q13;q32). Vyskytuje se až u 99 %  

nemocných s MCL. Při vzniku této translokace dochází 
ke zlomu v blízkosti genu pro cyklin D1 (CCND1; syn. 
BCL1, PRAD1) v oblasti chromozomu 11q13 a jeho pře-
místění do variabilní oblasti genu pro těžké řetězce 
imunoglobulinu (IGVH) na chromozomu 14q32 (obr. 2).  
Zlomové místo genu BCL1 se v  50–70 % případů na-
chází v oblasti zvané MTC (major translocation clus-
ter), existuje ale řada dalších zlomových míst na-
zývaných mtr (minor translocation regions) [19]. 
Pomocí molekulárně biologických metod založených 
na polymerázové řetězcové reakci (PCR) lze prokázat 
přítomnost t(11;14)(q13;q32), pouze pokud dojde ke  
zlomu v MTC oblasti. Pro určení translokace a fuze  
genů nezávisle na lokalizaci zlomu je využívaná  
metoda fluorescenční in situ hybridizace (FISH)  
(obr. 3). Tato cytogenetická metoda využívá komerč-
ně připravené sondy pokrývající celé geny BCL1 i IGH 
a umožňuje určit translokaci bez závislosti na místě 
zlomů. Vzácně se vyskytují i  variantní translokace 
zahrnující geny pro lehké řetězce imunoglobulinu 
kappa t(2;11)(p11;q13) nebo lambda t(22;11)(q11;q13) 
[20, 21]. 

Obr. 2 Schéma t(11;14)(q13;q32) a její vliv na patogenezi MCL
Translokace t(11;14)(q13;q32) vede k tvorbě derivovaného chromozomu 11, který je výrazně kratší než normální chromozom 11, a derivovaného chromozomu 
14, který je naopak výrazně delší. V důsledku translokace dochází k přemístění genu CCND1 na chromozomu 11 v pruhu q13 pod zesilovač transkripce 
těžkých řetězců imunoglobulinových genů (IgH) na chromozom 14 v pruhu q32. Na derivovaném chromozomu 14 vzniká fuzní gen IgH/CCND1. 
V normálních lymfocytech expresi cyklinu D1 detekovat nelze, ovšem následkem t(11;14), respektive t(2;11)/t(11;22) je gen CCND1 konstitutivně přepisován a 
jeho hladina zůstává v buňkách MCL vysoká. Cyklin D1 funguje jako spouštěč buněčného cyklu, vazbou s cyklin-dependentní kinázou 4 a 6 (CDK4, CDK6) 
vytváří komplex, který fosforyluje Rb1 protein a dochází k aktivaci řady transkripčních faktorů, které umožní vstup do další fáze buněčného cyklu.

OBR A. et al.
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Výsledkem genových přestaveb je zvýšená exprese 
cyklinu D1. Zvýšenou expresi cyklinu D1 je možné sta-
novit pomocí imunohistochemických nebo molekulár-
ně biologických metod. U pacientů, kteří jsou cyklin D1 
negativní může být přítomna vysoká exprese cyklinu 
D2 nebo cyklinu D3. Vysoká exprese těchto cyklinů 
může být výsledkem translokace genů s těžkými nebo 
lehkými řetězci imunoglobulinů. Přítomnost zvýšené 
exprese cyklinu D2 a  D3 není zcela specifická a  byla 
pozorována také u jiných typů lymfoproliferací, jako 
je Burkittův lymfom (BL) nebo lymfoblastický lymfom 
(LBL) [22–25]. Za specifický diagnostický a prognostic-
ký biomarker MCL lze považovat nadměrnou expresi 
transkripčního faktoru SOX11, která byla pozorována až  
v 95 % případů tohoto lymfomu, a to jak v případech 
cyklin D1 pozitivních, tak i negativních [26–30]. 

DIFERENCIÁLNÍ DIAGNOSTIKA 
Neoplastickou populaci MCL je nutno odlišit od ji-

ných lymfoproliferativních onemocnění, jako jsou CLL/
SLL, lymfom marginální zóny (MZL), lymfoplazmocy-
tární lymfom (LPL), LBL a BL. Jak již bylo uvedeno výše, 
zásadním prvkem diagnostiky je u MCL molekulárně 
genetické vyšetření s  průkazem přítomnosti t(11;14)
(q13;q32), popř. vyšetření zvýšené exprese cyklinu 
D1 imunohistochemicky či molekulárně biologicky. 

Nejčastěji působí diferenciálně diagnostické problémy 
odlišení MCL od CLL/SLL. Pro imunofenotyp MCL je 
ve srovnání s CLL/SLL typická negativita znaků CD23 
a CD200. Naopak u MCL bývá silně exprimován cyklin 
D1, který je u CLL/SLL negativní. Pro buňky LPL jsou 
typická pravidelná jádra, negativita znaku CD5 a chy-
bějící exprese cyklinu D1. Pro MZL může být ve srovnání 
s MCL přítomné rozšíření marginální i plášťové zóny 
lymfatické uzliny, polymorfní buněčná populace, ne-
gativita CD5 i cyklinu D1. U MZL bývá slabě exprimován 
znak CD43, který se u MCL nachází ve většině případů. 
Pro FL je typická intaktní síť folikulů, jejichž struktura 
bývá u  MCL často změněná. U  FL je negativní znak 
CD5, cyklin D1 není exprimován, naopak CD10 bývá 
přítomen. Rozdíl mezi LBL a MCL je zejména ve věku 
v době diagnózy. LBL bývá nově diagnostikován zejmé-
na u  mladších nemocných (15–25 let). U  blastického 
MCL je věk v čase diagnózy nižší než u klasického typu 
MCL, ale nedosahuje tak nízkých hodnot jako u LBL. 
Zásadní rozdíl je v původu nádorových buněk, jejich 
fenotypu a genetických změnách. U BL chybí negativní 
znak CD5 a není přítomna exprese cyklinu D1. Naopak 
jsou přítomny CD10 a translokace zahrnující gen MYC. 
A nakonec je nutné v některých případech odlišit MCL 
od neklonání reaktivní lymfocytární hyperplazie. Tu 
tvoří smíšená populace malých kulatých lymfocytů bez 

Obr. 3 Detekce t(11;14)(q13;q32) fluorescenčně značenou genovou sondou 
A – negativní nález, B – pozitivní nález (označeny šipkami) 
(Zdroj: cytogenetická laboratoř Hemato-onkologické kliniky Lékařské fakulty Univerzity Palackého a Fakultní nemocnice Olomouc) 
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klonální přestavby, obvykle bez koexprese CD43 a CD5, 
t(11;14)(q13;q32) ani zvýšená exprese cyklinu D1 nejsou 
přítomny. Základní diferenciálně diagnostické znaky 
jsou shrnuty v tabulce 1.

KLINICKÝ PRŮBĚH A STANOVENÍ 
ROZSAHU ONEMOCNĚNÍ

Pacienti s  novou diagnózou MCL jsou nejčastěji 
muži ve věku kolem 60 let. Ve většině případů bývá 
nemoc zjištěna již v pokročilém stadiu. Primární ma-
nifestací choroby jsou u velké části pacientů zvětšené 
lymfatické uzliny (75 % pacientů), u zbylých 25 % ne-
mocných je prvotním projevem postižení extranodální 
lokality [31]. Typickými lokalitami vstupního postižení 
lymfomem jsou Waldeyerův okruh, gastrointestinální 
trakt či kostní dřeň. Zejména u  indolentních forem 
MCL bývají hlavním příznakem choroby splenome-
galie a/nebo leukocytóza v  periferní krvi. Postižení 
centrálního nervového systému v době diagnózy bývá 
přítomno v méně než 5 % případů [32]. K popisu rozsahu 
nemoci je používán stážovací systém podle doporučení 
z Ann Arbor, respektive rozšířená Ann Arbor klasifi-
kace při infiltraci lymfatického systému (lymfatické 
uzliny, Waldeyerův okruh, slezina, thymus, apendix 
a Peyerovy plaky) [33–35]. 

Nejcitlivějším zobrazovacím vyšetřením k  urče-
ní stadia choroby je pozitronová emisní tomografie 
kombinovaná s výpočetní tomografií (PET/CT), které 
v  sobě slučuje vyhodnocení jak metabolické aktivity 
choroby pomocí PET s  použitím fluorodeoxyglukózy 
značené izotopem 18F (18F-FDG), tak přesné anatomické 
lokalizace postižení pomocí CT (obr 4). Indikace PET/CT 
je doporučena zejména u nemocných s  limitovaným 
stadiem MCL (I/II) v rámci iniciálního vyšetření [5] nebo 
u nemocných s extranodálním postižením. Toto vyšet-
ření je dobře využitelné k diagnostické cílené biopsii 
z nádorové masy [36]. Metodami volby zobrazovacího 

vyšetření rozsahu onemocnění mohou být CT, sonogra-
fické vyšetření či RTG. Endoskopické vyšetřovací me-
tody mají své místo zejména v případech mnohočetné 
lymfomatózní polypózy u MCL primárně infiltrujících 
GIT. Kromě stanovení rozsahu choroby slouží i  jako 
diagnostické vyšetření. Součástí stážovacích vyšetření 
jsou i odběry kostní dřeně – aspirace i trepanobiopsie. 
Součástí zhodnocení aspirátu je morfologické vyšetření 
nátěrů kostní dřeně. Dále by mněl být aspirát odeslán 
k vyšetření průtokovou cytometrií, molekulárně bio-
logickému a cytogenetickému vyšetření. Při vyšetření 

Tab. 1. Základní diferenciálně diagnostické znaky lymfomu z buněk pláště a dalších vybraných lymfoproliferativních onemocnění

Cyklin D1 CD5 CD23 CD200 CD43 CD10 Specifické genetické změny Věk při diagnóze (roky)

MCL + + - - + ve většině případů - t(11;14) 50–70 

CLL/SLL - + + + + - N/A 60–75

LPL - - +/- - - N/A 55–70

MZL - - - - slabě pozitivní - N/A 60–80

FL - - - - - + t(14;18) 65–80

LBL - - - +/- +/- +/- N/A 15–25

BL - - - - - + zahrnující MYC 45–55 a 75 a více 

MCL – lymfom z buněk pláště, CLL/SLL – chronická lymfocytární leukemie/lymfom z malých lymfocytů, LPL – lymfoplazmocytární lymfom, MZL – lymfom marginální zóny, FL – folikulární lym-
fom, LBL – lymfoblastický lymfom, BL – Burkittův lymfom
+ znak přítomen, - znak nepřítomen

Obr. 4 Vyšetření 18F-FDG PET/CT k zhodnocení rozsahu nádorového 
postižení (nádorová infiltrace označena šipkami)
Vstupní snímky pacienta s novou diagnózou lymfomu z buněk pláště 
původně došetřovaného pro dyspepsie a hmotnostní úbytek 
(Zdroj: Klinika nukleární medicíny Lékařské fakulty Univerzity Palackého a Fakultní 
nemocnice Olomouc)
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vzorku z  trepanobiopsie je nutno při vyhodnocovaní 
imunohistochemických parametrů brát ohled i  na 
možnou, ne zcela raritní, atypii profilu MCL. Při pode-
zření na leukemizující MCL je možné flowcytometrické 
vyšetření punktátu periferní krve. Lumbální punkce se 
iniciálně rutinně neprovádí. Výjimkou jsou případy se 
vstupní neurologickou symptomatologií při podezření 
na infiltraci CNS anebo u  vysoce rizikových nemoc-
ných. Týká se to zejména blastických forem MCL.

PROGNOSTICKÉ FAKTORY
Prognóza nemocných s MCL je velmi heterogenní. 

Asi u 30 % nemocných je popisován indolentní průběh 
choroby [37, 38]. Na druhé straně může dynamika prů-
běhu nemoci připomínat chování agresivních rychle 
proliferujících lymfoidních malignit. K  odhadu vy-
hlídek je nutná co možná nejpreciznější prognostická 
stratifikace.

Pracovní skupina European MCL Network (EMCLN) 
stanovila MIPI (MCL international prognostic index) 
jako první specifický prognostický index pro nemocné 
s MCL [39]. Zohledňuje věk, stav tělesné kondice podle 
Eastern Cooperative Oncology Group Performance 
(ECOG), hladinu laktát-dehydrogenázy (LDH) a celko-
vý počet bílých krvinek v periferní krvi. MIPI rozděluje 
nemocné podle dosaženého skóre do tří prognostických 
skupin – s nízkým, středním a vysokým rizikem (tab. 2).  
Jako zásadní prognostický ukazatel byla popsána in-
tenzita proliferace nádorových buněk hodnocená po-
mocí antigenu Ki-67 [40]. Index Ki-67 je definován jako 
procentuální poměr dělících se buněk v  hodnotitel-
ných polích tkáňového řezu histopatologického vzor-
ku. Hodnota indexu se podle doporučení EMCLN počítá 
ze dvou zorných polí po 100 buňkách [41]. Vysoká 
hodnota proliferačního indexu Ki-67 silně koreluje 
s horší prognózou choroby. Jako nezávislý ukazatel je 
dokonce silnějším prediktor prognózy než cytologický 
obraz (blastická vs. „ne-blastická“ varianta MCL) nebo 
charakter růstu MCL (difuzní vs. „ne-difuzní“ růst). 
Jeho význam je zohledněn i ve specifičtějším prognos-
tickém indexu pro MCL – MIPIb (kombinovaný biolo-
gický MIPI). MIPIb rozděluje pacienty do tří rizikových 
skupin, podobně jako tomu je u MIPI. Výsledné skóre 

získáme ze složitého výpočtu [39]. Ke  zjednodušení 
výpočtu je dostačující jedna z více online dostupných 
aplikací [42, 43]. Výše popsané prognostické indexy 
se vážou na období diagnózy před zahájením tera-
pie. Validita MIPI a prognostického významu indexu  
Ki-67 byly potvrzeny i analýzou dat 235 neselektova-
ných nemocných s  MCL v  prostředí české populace 
[44]. Výpovědní hodnota MIPI ale může klesat v ob-
dobí relapsu nebo progrese choroby. Sekundární MIPI  
(sec MIPI), na rozdíl od výše popsaných prognostic-
kých indexů, vyhodnocuje prognózu v období relapsu 
nemoci. Rozděluje pacienty podle rizika do tří skupin 
(nízké, střední a vysoké riziko) se signifikantně roz-
dílnou prognózou [45]. U starších nemocných může 
k celkovému hodnocení fyzických možností dopomoci 
určení indexu fragility (frailty index). Pro běžnou 
klinickou praxi by mohla být postačující jeho zjedno-
dušená 9stupňová škála [46].

Monocytomakrofágový buněčný systém pravděpo-
dobně ovlivňuje mikroprostředí lymfomu ve smyslu 
potenciace buněčného růstu a přežití. Je proto snaha 
o  určení významu vlivu počtu monocytů na průběh 
MCL. Absolutní počet monocytů (AMC) periferní krve 
v čase diagnózy byl popsán jako nezávislý prediktor 
prognózy. Vyšší počet monocytů je spojen s kratším 
celkovým přežitím (OS) i přežitím pacientů bez zná-
mek progrese  MCL [47]. K  validaci významu tohoto 
poměrně jednoduchého potencionálně prognostického 
ukazatele jsou ale nutné další robustní randomizované 
studie. 

V buňkách MCL byla popsána řada sekundárních 
genetických změn, které mohou souviset s konkrétní 
morfologickou variantou lymfomu a/nebo mít pro-
gnostický význam.  Klasická varianta MCL je spojo-
vána s  menším množstvím chromozomových změn 
a  mírnějším průběhem onemocnění. Zatímco agre-
sivnější blastoidní/pleomorfní varianty jsou charak-
terizovány velkým počtem změn s častým zmnožením 
v oblastech 3q, 7p, 8q24 (gen MYC) a 12q13 (geny CDK4 
a MDM2) a delecí v oblastech 1p, 9q21 (gen CDKN2A) 
a  17p13 (gen TP53). Výskyt těchto změn je spojován 
se špatnou prognózou onemocnění [48–51]. Vzácně 
se objevuje t(11;14) společně s přestavbou genu MYC. 
Téměř ve všech popsaných případech je tento ná-
lez spojen s blastoidní variantou lymfomu a výrazně 
kratším přežitím pacientů [52, 53]. Podobně jako de-
lece, tak i mutace genu TP53 (asi 15–26 % případů) je 
spojována s horší prognózou [54, 55]. Delece/mutace 
genu ATM (ataxia telangiectasia mutated) v  oblasti 
11q23 jsou častým nálezem u MCL (cca 56 % případů). 
Prognostický význam alterací genu ATM, který byl 
popsán u  CLL, u  MCL jeho nezávislý prognostický 

Tab. 2 Rozdělení pacientů do 3 rizikových skupin podle dosaženého 
skóre mezinárodního prognostického indexu pro lymfom z buněk 
pláště (MIPI) 

Riziko MIPI skóre Medián přežití 5leté OS

Vysoké riziko 6–12 37 měsíců 20 %

Střední riziko 4–5 58 měsíců 35 %

Nízké riziko 0–3 nedosažen 60 %
OS – celkové přežití
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význam prokázán nebyl [55]. Nicméně výskyt alterací 
genu ATM je často pozorován společně s komplexním 
karyotypem u pacientů s kratším celkovým přežitím 
[56, 57]. Leukemické formy MCL jsou často asociovány 
s delecí oblasti 8p, a to až v 79 % případů. Delece je 
navíc nezřídka doprovázena i amplifikací genu MYC 
a  agresivním průběhem nemoci [58]. Mezi nepříz-
nivé prognostické faktory se řadí také mutace genů 
NOTCH1 a NOTCH2, které byly v nedávné době popsány 
jako rekurentní změny vyskytující se přibližně v 5–12 %  
případů MCL [59, 60]. Recentní práce zabývající se 
výskytem klonální heterogenity a jejím dopadem na 
prognózu onemocnění u jednotlivých NHL prokázala, 
že přítomnost klonální heterogenity u pacientů s MCL 
je spojena se špatnou prognózou a může být posuzo-
vána dokonce jako nezávislý prognostický faktor [61].

Význam detekce SOX11 jako ukazatele prognózy 
zůstává stále diskutabilní. Některé práce dávají přítom-
nost transkripčního faktoru SOX11 do souvislosti s ne-
příznivou, některé naopak s lepší prognózou [62, 63].  
Validace významu tohoto potenciálního prognostic-
kého markeru bude ještě vyžadovat další zhodnocení 
výsledků multicentrických studií.

O reálné prognóze nemocných přímo vypovídá do-
sažená léčebná odpověď na podanou protinádorovou 
terapii. Díky PET/CT vyšetření jsme schopni velmi přes-
ně zhodnotit rozsah a metabolické aktivity lymfomu. 
Srovnáním PET/CT scanů během protinádorové terapie 
a po ní by nám tedy mohlo podat informaci o léčebné 
odpovědi. I přes téměř 100% 18F-FDG aviditu MCL zůstá-
vá přínos tohoto vyšetření v rámci zhodnocení léčebné 
odpovědi věcí diskuse. Kedmi et al. ve své poměrně 
recentní práci považují význam hodnocení PET poziti-
vity či negativity v rámci interim i finálního hodnocení 
léčebné odpovědi přinejmenším za sporný. Nutno ale 
podotknout, že analyzovaní pacienti byli všichni léčeni 
režimem R-CHOP nebo podobným režimem. Autologní 
transplantaci periferních kmenových buněk podstoupi-
lo 42 % pacientů z hodnoceného souboru [64]. K obecně 
přijatelnému konsenzu na téma významu použití PET/
CT jako prediktoru prognózy jsou ale potřebné další 
robustnější analýzy.  

I u MCL je snaha o správnou interpretaci významu 
sledování minimální reziduální nemoci (minimal resi-
dual disease, MRD) v periferní krvi nebo kostní dřeni. 
Její hodnota odráží počet zbytkových nádorových buněk 
po proběhlé protinádorové terapii. Stav MRD po indukč-
ní terapii byl popsán jako jeden z nejsilnějších nezá-
vislých prognostických ukazatelů [65, 66]. Standardem 
monitorování MRD u MCL je real-time kvantitativní 
polymerázová řetězová reakce (RQ-PCR). Metodou volby 
je vyšetření přítomnosti MRD pomocí průtokové cyto-

metrie. Její provedení je ve srovnání s RQ-PCR rychlejší 
a méně nákladné. Nevýhodou tohoto typu monitorová-
ní MRD je menší citlivost. Standardem k optimálnímu 
zhodnocení stavu MRD by se v budoucnu mohla stát 
kombinace 8barevné průtokové cytometrie a RQ-PCR 
[67]. Kromě prognostické stratifikace by mohl být stav 
minimální zbytkové nemoci využíván i ke zhodnocení 
či zahájení preemptivní terapie [68]. K tomuto účelu je 
doporučeno pravidelné sledování stavu MRD v periferní 
krvi co 3 měsíce [67]. Ani tento přístup nám ale nezaručí 
falešně negativní výsledky. A to zejména v případech 
klonálního vývoje nebo čistě uzlinového relapsu ne-
moci. Ke správnému došetření jsou nutné histologická 
a molekulární analýza nádorové tkáně. 

ZÁVĚR
Lymfom z buněk pláště zůstává spíše raritní lym-

foproliferací i přes jeho stoupající incidenci. Stanovení 
diagnózy bývá někdy obtížné. Vzhledem k časté atypii 
cytomorfologického, antigenního a genetického profilu 
MCL je nutné vést pečlivou diferenciálně-diagnostickou 
rozvahu před uzavřením definitivní diagnózy. Při své 
biologické i klinické variabilitě zůstává MCL konvenční 
imunochemoterapií nevyléčitelným onemocněním. 
Skóre MIPI či jiné významné prognostické ukazatele 
nemají, i přes svou spolehlivou stratifikaci nemocných 
podle rizika, významný vliv na zvolenou léčebnou stra-
tegii. Pochopení procesů u MCL na subcelulární úrovni 
a studium jeho mikroprostředí nám snad v nejbližších 
letech pomohou lépe pochopit patologické procesy pro-
vázející růst tohoto lymfomu. Detailnější informace 
o  biologii tohoto onemocnění umožní ještě cílenější 
terapii novými šetrnými molekulami s lepšími vyhlíd-
kami na dosažení dlouhodobé remise nebo dokonce 
úplného vyléčení. Snad bude časem možné léčebně 
ovlivnit jenom postižené regulační mechanismy bu-
něčného růstu či buněčného přežití, a eliminovat tak 
toxické účinky polychemoterapie.
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