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Kazuistika 

Pacientka r. 1971 s mnohaletou historií plicního postižení nejasné 
etiologie, posléze histologicky potvrzeno jako IgG4-RD, s 
multisystémovým postižením(plíce, retroperitoneum, kosti, 
lymfatický systém). Léčena již v 90. letech na imunologickém 
pracovišti s nejasnou diagnózou. Ke mně poslána z plicní kliniky s 
již histologicky potvrzenou diagnózou IgG4-RD. Léčena 
systémovými KS s azathioprinem, při detrakci aktivita 
onemocnění opakovaně. Proto nasazen ke KS mycophenolat 
mofetil, i při této kombinaci stejný výsledek. Poté nasazena 
biologická léčba rituximabem, při které bylo onemocnění v remisi 
do poloviny roku 2025.



Kazuistika

• V červnu 2025 oční symptomatologie – ošetřena na klinickém 
pracovišti ale se špatným odečtem MR s ohledem na 
oboustranné postižení optiku – zpoždění v nasazení IS terapie

• Posléze nasazeny vysoké dávky KS se špatnou tolerancí, takže 
detrakce a urychlena následná léčebná dávka rituximabu. Bez 
detekce protilátek proti rituximabu. 

• V listopadu 25 pneumocystová pneumonie – léčena vysokými 
dávkami cotrimoxazolu v klinicky relativně stabilním stavu

• Postupně rozvoj neurologické symptomatologie – selhání 
biologické terapie

• Proto požádáno o schválení Uplizny



IgG4-RD       Diagnostika



IgG4-RD - definition

IgG4-related disease is a progressive, immune-mediated fibrotic 
disease that typically results in tumor-like masses in many 
affected organs, such as salivary and lacrimal glands, the 
pancreas and the kidneys. Studies have shown that CD4+ 
cytotoxic T lymphocytes are the predominant immune cell 
infiltrate in IgG4-related disease, with M2 macrophages, activated 
B cells and fibroblasts likely also playing a role in the generation of 
inflammatory masses. Classic histologic findings seen on biopsies 
of affected organs include lymphoplasmacytic infiltrate, 

obliterative phlebitis and storiform fibrosis, with a large 
proportion of the plasma cells staining positive for IgG4



Diagnostic Criteria
2019 ACR/European League Against 
Rheumatism (EULAR) 

Step 1: Identify typical involvement in at least one of the 11 
possible organs typically affected by IgG4-related disease (i.e., 
pancreas, salivary glands, bile ducts, orbits, lacrimal glands, 
kidneys, lungs, aorta, retroperitoneum, pachymeninges or thyroid 
gland [Riedel’s thyroiditis]). Such involvement can be based on 
clinical or radiographic assessment, or pathologic evidence of an 
inflammatory process accompanied by a lymphoplasmacytic
infiltrate of uncertain etiology in one of these organs.



Diagnostic criteria

Step 2: Apply exclusion criteria, which includes a total of 32 
clinical, serologic, radiographic and pathologic items. This large 
array of exclusion criteria is meant to ensure patients with a 
wide range of autoimmune, hematologic, infectious and 
malignant conditions are not misdiagnosed as having IgG4-
related disease. Example: Leukopenia and thrombocytopenia 
are unusual in IgG4-related disease, but often found in 
myelodysplastic syndromes, hematopoietic cancers and 
connective tissue diseases, such as systemic lupus 
erythematosus. Similarly, certain radiographic findings, such as 
long-bone abnormalities seen in Erdheim-Chester disease, 
should not be attributed to IgG4-related disease



IgG4-RD – diagnostic criteria

Step 3: Use eight weighted inclusion criteria domains, 
which include immunostaining of IgG positive cells, 
head and neck gland involvement, pancreatic and 
biliary tree involvement, renal involvement, chest 
involvement and findings of retroperitoneal fibrosis or 
periaortitis. In studying these classification criteria in 
several validation cohorts, a threshold of 20 points on 
the criteria scale has a sensitivity of 97–99% and a 
specificity of 82–85%



Two broad disease subtypes

Two broadly overlapping subtypes of disease have been 
described. One is referred to as a ‘proliferative’ subtype 
and the other as a ‘fibrotic’ subtype. These designations 
are imperfect for a variety of reasons, primarily because 
the biological differences between these subtypes remain 
uncertain



Overall principles of therapy

The goals of therapy in IgG4-RD are to reduce 
inflammation, induce remission, maintain this remission, 
and preserve organ function, all while minimizing the 
unintended consequences of treatment. Patients whose 
IgG4-RD is both active and symptomatic all require 
treatment. In addition, patients who demonstrate signs of 
disease progression also require treatment even if they 
have few symptoms. Watchful waiting is appropriate only 
for a minority of patients.





Souhrn - IgG4-RD

• Diagnóza se stanovuje na základě klinického 
obrazu, zobrazovacích metod a histologického 
vyšetření

• V diferenciální diagnostice je nutné vyloučit 
především nádorové onemocnění 

• Je možná asociace s jinými autoimunitními 
chorobami (vaskulitidy velkých cév, systémová 
onemocnění)

• Naprosto zásadní je mezioborová spolupráce 
(imunolog, cévní chirurg, rentgenolog, (intervenční 
+ specialista na zobrazovací metody, patolog, jiný 
specialista)









Hybridomová technika

• Nobelovu cenu za fyziologii a lékařství v roce 1984 
získali společně tři vědci: Niels K. Jerne (Dánsko), 
Georges J. F. Köhler (Německo) a César Milstein 
(Argentina)

• První monoklonální protilátka schválená k léčbě byla 
muromonab (OKT3) schválená k léčbě akutní rejekce 
štěpu

• V současné době je k dispozici více jak 300 
monoklonálních protilátek, z nichž většina je již 
schválena k léčbě

https://www.google.com/url?sa=i&source=web&rct=j&url=https://cs.wikipedia.org/wiki/Seznam_nositel%25C5%25AF_Nobelovy_ceny_za_fyziologii_a_l%25C3%25A9ka%25C5%2599stv%25C3%25AD&ved=2ahUKEwj5sem38MKUAxXwrP0HHeX2DRMQy_kOeggIAggACAkQAQ&opi=89978449&cd&psig=AOvVaw2iuJ0PcADNHGTJRIkEk7pA&ust=1779195115059000
https://www.google.com/url?sa=i&source=web&rct=j&url=https://cs.wikipedia.org/wiki/Seznam_nositel%25C5%25AF_Nobelovy_ceny_za_fyziologii_a_l%25C3%25A9ka%25C5%2599stv%25C3%25AD&ved=2ahUKEwj5sem38MKUAxXwrP0HHeX2DRMQy_kOeggIAggACAkQAQ&opi=89978449&cd&psig=AOvVaw2iuJ0PcADNHGTJRIkEk7pA&ust=1779195115059000
https://www.google.com/url?sa=i&source=web&rct=j&url=https://www.converter.cz/nobel/lekarstvi.htm&ved=2ahUKEwj5sem38MKUAxXwrP0HHeX2DRMQy_kOeggIAggACAkQAg&opi=89978449&cd&psig=AOvVaw2iuJ0PcADNHGTJRIkEk7pA&ust=1779195115059000


antiCD 19 vs. antiCD 20    Uplizna vs.  Rituximab



Market – biologická léčba

•V roce 2024… 450 miliard dolarů s 
dosažením 650 až 900 miliard dolarů v 
roce 2030-2032

•Předpokládá se 8-13% nárůst v 
každém roce



Limitace biologické léčby

• Imunogenicita (ztráta účinnosti): Organismus může 
biologický lék (zejména cizorodé bílkoviny) rozpoznat jako 
hrozbu a vytvořit proti němu protilátky. To vede k postupnému 
snížení nebo úplnému vymizení účinku terapie.

• Potlačení imunity (imunosuprese): Jelikož biologika cíleně 
zasahují do imunitního systému, zvyšují náchylnost pacienta k 
infekcím (např. tuberkulóza) a mohou vyžadovat častější 
laboratorní sledování.

• Genetické a buněčné mutace: U onkologických onemocnění 
mohou nádorové buňky zmutovat a vytvořit si k léčbě rezistenci 
(odolnost), čímž se lék stane neúčinným



Statistika – NNH – 27 let

• Ormondova choroba (včetně periaortitidy)     81

• Plíce   5

• Orbita    4

• AAA       ve studii ze 120 vzorků bylo 7 
pozitivních

• Pankreatitida - 5

• Polysystémové postižení  4



Th1



Plíce



Plíce 2



Os sacrum



Děkuji za pozornost
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