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Nadory centralniho nervového systému u déti a mladistvych jsou nejéastéjsim typem solidnich nadort u déti. Progndza pacientl s timto
typem onemocneéni je i v soucasné dobé nepfizniva. Pokroky molekularni biologie a genetiky v poslednich letech umoziiuji definovat dal$i
biologické znaky jednotlivych typli nadorti a identifikovat nové prognostické faktory, s cilem individualizace protinadorové Iécby. Zapoje-

nim do nadnarodnich odbornych skupin a vyuzitim nejnovéjsich Iééebnych modalit v ramci mezinarodné uznavanych lééebnych protokol
muzeme zvySit Sanci pacient( na dlouhodobé prezivani.
Klicova slova: nador, centralni nervovy systém, Iécba, progndza.

CENTRAL NERVOUS SYSTEM TUMORS IN CHILDREN AND ADOLESCENTS
Brain tumors are the most prevalent types of pediatric solid cancer. The prognosis of the patients is still unfavorable. The progress in
molecular biology and genetics in the last years designates additional biologic markers and prognostic factors and can facilitate individual
treatment. With the collaboration in international expert groups and with using the new treatment modalities and international therapeuti-
cal protocols we can increase the chance for survival of patients.
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Incidence

Nédory centrélniho nervového systému (CNS)
jsou nej¢astéjSimi solidnimi nadory déti (20%), u dos-
pivajicich predstavuji pfiblizné 9-10% z celkového
poctu nadord, po malignich lymfomech a germinalnich
nadorech jsou tfetim nejcastéj$im nadorovym one-
mocnénim (7) (obrazek 1). Jejich incidence je pfiblizné
2,5:100 000 déti. Chlapci jsou postizeni 1,3krat Castéji
nez divky. Popisuje se dvouvrcholovy vyskyt — 1. vrchol
u déti do 5 let a 2. vrchol nad 10 let véku.

V Ceské republice diagnostikujeme pfiblizné
50-60 novych nadord rocné, zhruba 10-15 déti je
ve véku 15 az 19 let. Ve FN v Motole jsme v letech
1997-2006 diagnostikovali mozkovy néador celkem
u 421 déti, z toho 73 pacientli bylo starsich 15ti let.
Nadory CNS jsou druhou nejcastéjsi pfi¢inou smrti
déti ve véku 1-15 let (po poranénich).

Etiologie

Jednoznaéné pficina vzniku nadord CNS neni
zn&ma, existuje ovSem souvislost s nékterymi endo-
gennimi i exogennimi faktory (tabulka 1).

Lokalizace

Nédory CNS v détském véku jsou na rozdil od dos-
pélych v 55% ulozeny infratentorialng, ve vice jak 90%
intrakranialné a jen v 10% intraspinalné. U pfevazné vét-
Siny déti jde o primamni onemocnéni CNS, jen vzécné
se setkdvame s metastatickym postizenim (leukémie,
lymfom, pokrocilé stavy jinych solidnich nadord).

Biologie a patologie

CNS je obzvlasté zranitelné prostiedi — oznaceni
L,benigni” a ,maligni”, jakkoli absolutni pro nadory loka-
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Obrazek 1. Incidence jednotlivych typl nadorovych onemocnéni u déti a mladistvych. Pfevzato z Childhood Cancer:

Incidence, survival and mortality, Malcolm A. Smith, Lynn A. Gloecker Ries in P. A. Pizzo & D. G. Poplack (Eds.),

Principles and practise of pediatric oncology 4th Ed. (pp. 752). Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins

< 15 rokov 15-19 rokov
Akut. lymfoblast. leukémia (ALL, la) 235 56
Akutna myeloidna leukémia (Ib) 4,7
Hodgkinova choroba (lla) 3,6 16,8
Non-Hodgkinov lymfém (llb, ¢, e) 57
CNS (Il 22,1
Neuroblastém (IVa) 79
Retinoblastém (V) 3,2
Wilmsov tumor (Vla) 6

Hepatoblastom (Vlla) 1,3

Osteosarkom (Vllla) 2,6
Ewingov sarkém (Vllic) 15

Rhabdomyosarkém (RMS) (IXa) 3,6

Non-RMS STS (IXb, ¢, d, ¢) 3,5

Gonadal. nador zo zarodo€. buniek (Xa, b, c) 35 12,4
Karcindm §titnej zfazy (XIb) 1.1
1,1
Maligny melaném (XId)
30 25 20 15 10 5 0 5 10 15 20 25 30
% < 15 % 15-19

lizované v kterémkoli jiném systému, je jen relativni ve
vztahu k CNS. Jde o znacné heterologni skupinu na-
dorti— témé¥ polovina vychézi z glidinich bunék, ostatni
vznikaji z mening, chorioidalnich plexd, nervovych po-
chev, krevnich cév, z germindlnich a primitivnich em-
bryonalnich bunék (v dlsledku jejich perzistence nebo
chybné migrace). Neurony samy nemaji signifikantni
reprodukéni schopnost, a proto jsou jen vzacné pod-
kladem nadorové transformace (graf 1). Nadory mozku
jsou stéle klasifikovény podle bunééného pl‘.]vodu
klasifikace nadorl CNS Svetove zdravotmcke organi-
zace z roku 2007 (5) (tabulka 2) definuje nové nékteré
svébytné jednotky a identifikuje nové podtypy stavaji-

cich typd nador0. Nadory CNS u déti jsou invazivni, ex-
panduji pfedevsim lokélné, biologicky agresivnéjsi typy
(primitivni neuroektodermalni nador — PNET, medulo-
blastom aj.) mohou vytvafet implantacni metastazy
likvorovymi cestami (10-30% pacientl s timto typem
nadoru ma okultni nebo symptomatickou diseminaci
nadoru v okamZiku stanoveni diagnézy), hematogenni
extrakranialni Sifeni (skelet, kostni dfef, lymfatické uzli-
ny, jatra, plice) je vzacné (5%).

Klinické projevy
intrakranidlnich expanzi

Projevy nador(i CNS zavisi spise na lokalizaci nez
na histologickém typu. Vznikaji dvojim zplsobem:
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1. pfimou infiltraci mozkovych (miSnich) struk-
tur — fokdlni nebo stranové specifické neurolo-
gické poruchy zpiisobené dysfunkei pfislugné-
ho okrsku mozkové tkané (hemiparézy, poruchy
senzitivnich a kognitivnich funkci, mozeckovy
syndrom, anosmie, obrny hlavovych nerv(, po-
ruchy zraku, sluchu a polykéni),

2. zvySenim intrakranidlniho tlaku (ICH) nadoro-
vou masou nebo mozkovym edémem (pfiznaky
nitrolebni hypertenze).

Sekundarnimi projevy mohou byt endokrinni ab-
normality (poruchy rlstu, pohlavniho dozravani, diabe-
tes insipidus), kfe¢e, zachvaty (varovnym znamenim je
zména charakteru zachvatu, status epileptikus, vznik
rezistence na antiepileptika nebo pfidruzeni se lozis-
kovych pfiznaku), zména kvality védomi az kéma.

Mozek méa ovSem prekvapivou toleranci ke kom-
presi a infiltraci — po¢éteéni symptomatologie mize
byt chuda. U kojencli a malych déti jsou hlavnimi
pfiznaky makrocefalie (zplsobena rozestupem do-
sud neuzavienych lebecnich Svi pfi ICH), zmény
chovani - apatie nebo naopak zvy$ena drazdivost,
neztiSitelny plac, zvraceni, neprospivani (4).

Diagnostika nadori mozku
Podezieni na mozkovy nador Ize Casto vys-

lovit uz na zakladé anamnézy, fyzikalniho a neuro-

logického vySetfeni a vySetfeni oéniho pozadi.

Diferenciélné diagnosticky je nutno pomyslet na

vrozené malformace, intracerebralni krvaceni,

pseudotumor cerebri, subduralni hematom, vasku-
larni 1éze, infekéni procesy — absces, tuberkuldzu

a dalsi. Definitivni diagnéza a rozsah onemocnéni

je ovSem vysledkem zobrazovacich a laboratornich

metod:

* nukledrni magnetické rezonance (MRI mozku
predoperaéni a casna pooperacni, u vSech paci-
entt s nddorem mozku idedIné pred operaci, po-
kud nezpUsobi odklad vykonu, i MRI patefniho
kanalu k vyloueni generalizace),

o vySetfeni mozkomisniho moku (MMM - cytolo-
gické, biochemické, mikrobiologické),

* stanoveni nadorovych marker(i a hormond v krvi
a MMM (alfa-fetoproteinu, beta podjednotky cho-
riového gonadotropinu a placentarni alkalické
fosfatazy),

* detailniho vySetfeni nddorové tkané (histologie,
imunohistochemie, elektronova mikroskopie,
molekulami biologie, cytogenetika).

Z novych diagnostickych moznosti je moz-
né zminit pozitronovou emisni tomografii (PET).
Je jednou ze scintigrafickych metod vyuZzivajici
radioaktivné znacené glukdzy (18FDG) k nespe-
cifické detekci metabolické aktivity ve vySetfo-
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Tabulka 1. Mozné rizikové faktory vzniku nadoru CNS u déti a mladistvych

faktor druh

syndrom nevoidniho basocelularniho
karcinomu (Gorlindv), Turcotiv

syndrom Li-Fraumeniho

vrozené syndromy

tuberézni skleréza

syndrom von Hippeltiv-Lindaudv

chromozomalni abnormality monozémie 22

ionizujici zareni

neurofibromatdza typu 1+2

typ nadoru
meduloblastom, gliom

astrocytom, meduloblastom, PNET,
nador chorioidalniho plexu

plexiformni neurofibrom, gliom, menin-
geom, schwannom

gliom, ependymom
hemangioblastom mozecku, michy,
sitnice

meningeom

gliom, meingeom

vrozend/ziskand imunosuprese syndrom Wiskottlv-AldrichQv, ataxia
teleangiektasia, organové transplantace

transplacentarni prenos Iékl  barbituraty

expozice org. slou¢eninam nitrosaminy, hydraziny,

polycyklické uhlovodiky

Graf 1. Pfehled histologickych typi nadort u pacientl Kliniky détské onkologie FN Motol (historicka

skupina pacientt z let 1989-99, (n=586)

glialni nadory - 48,81 %

endymom/endymoblastom — 8,87 %

germindlni nadory - 6,31 %

kranyofaryngeom - 5,97 %

meduloblastom/PNET - 17,06 %

jiné - 8,53 %

nadory mozkového kmene - 4,44 %

vané oblasti. Nenahradi ovSem MRI pfi primarni
diagnostice (dlvodem je vysokd konzumpce
glukézy v Sedé hmoté, zhorSujici kontrast), mu-
Ze napomoci odhadnout stuperi zralosti (grade)
inoperabilnich mozkovych néadord (,studend” ne-
bo naopak ,horkd“ loziska). Po 1éCbé Ize vyuzit
PET k odliSeni radionekrdzy od recidivy nadoru
(je-li po 1é¢bé v lozisku pFitomna i mirné zvySena
akumulace FDG proti okoli, je recidiva pravdépo-
dobna - v opa¢ném pfipadé se pravdépodobnost
recidivy snizuje, spolehlivé vyloucit ji ale nelze.
Navic je vySetfeni limitovano nutnou spolupraci
ditéte a radioaktivni zatézi (2, 10).

Prognostické faktory

K rozhodnuti 0 zplisobu, typu a intenzité protina-
dorové IéCby lege artis je naprosto nezbytné stanovit
miru rizika pfislusného typu nadoru (jeden histopa-
tologicky typ nadoru mize vykazovat odliSnou bio-
logickou agresivitu) a zakladni prognostické faktory
nadorového onemocnéni:
1. zakladni demografické parametry:
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¢ v&k (za hrani¢ni obvykle povazujeme vék 2-3
roky v dobé diagndzy) (3, 1),

* pohlavi (v literatufe se udava mirné vyssi pfe-
Zivani u dévcat - 57 vs. 40 %).

s nadorem spojené faktory:

¢ histopatologicky typ nadoru,

¢ rozsah nadoru, event. pfitomnost metastaz,

* radikalita operace (mira cytoredukce),

* cytogenetické a molekularné biologické zna-
ky nadorové tkané: amplifikace onkogenu
c-myc (u PNETU a meduloblastom( je vyz-
namnym negativnim prognostickym fak-
torem) (8), amplifikace onkogenu N-myc
(u nadori CNS vzacna, ale spojena s velmi
Spatnou prognézou), trk C, DNA analyza
(aneuploidie je znamkou horsi progndzy
stejné jako delece genu p53 (souCasné se
zvySenou expresi PDGF), +7, -9p, -10 u high
grade gliomd, +7, -8, -22 (PNET), 1p-, 199-
(oligodendrogliomy), abnormality 22 (neurino-
my, meningeomy, gliomy) a dalsi, v sou¢asné
dobé hledané a studované znaky.
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Tabulka 2. Histopatologicka klasifikace nadorti CNS (WHO 2007, zjednodus.)
NADORY NEUROEPITELIALNi
astrocytarni nadory

oligodendrogliaIni nadory
oligoastrocytarni nadory
ependymalni nadory

nadory chorioidalniho plexu
ostatni neuroepitelialni nadory

nadory neuronalni a smiené
neuronalné-glialni

nadory pinedlni oblasti

embryonalni nadory

astrocytom pilocyticky, pilomyxoidni, subependymalni obrovskobunéény, pleomorfni,
difuzni, fibrilarni, gemistocyticky, protoplazmaticky, anaplasticky; glioblastom, obrovs-
kobunéény glioblastom gliosarkom, gliomatéza mozku

oligodendrogliom, anaplasticky oligodendrogliom

oligoastrocytom, anaplasticky oligoastrocytom

subependymom; myxopapildrni ependymom; ependymom bunécny, papilarni, z jas-
nych bunék, tancyticky, anaplasticky

papilom, atypicky papilom, karcinom

astroblastom; chordoidni gliom tfeti komory; angiocentricky gliom

dysplasticky gangliocytom mozecku; desmoplasticky infantilni astrocytom/ganglio-
gliom; dysembryoplasticky neuroepitelidIni nador; gangliocytom; angliogliom, ana-
plasticky gangliogliom; neurocytom centrélni, extraventrikularni; liponeurocytom mo-
ze¢ku; papilami glioneuronalni nador; glioneuronalni nador ctvrté komory s rozeta-
mi; paragangliom

pineocytom; stfedné diferencovany pinedini parenchymalni nédor; pineoblastom;
papilarni nador pineélni oblasti

meduloblastom desmoplasticky/nodularni, s extenzivni nodularitou, anaplasticky,
velkobunéény; CNS primitivni neuroektodermalni nador (PNET); CNS neuroblastom;
CNS ganglioneuroblastom; meduloepiteliom; ependymoblastom; atypicky teratoidni/
rabdoidni nador (AT/RT)

NADORY HLAVOVYCH A PARASPINALNICH NERVU

Schwannom (neurilemom, neurinom) bunéény, plexiformni, melanoticky; neurofibrom, plexiformni neurofibrom; peri-
neuriom, maligni perineuriom; maligni nador pochvy perif. nervu (MPNST) epiteloidni, melanoticky, s mezenchymal-

ni nebo glandularni diferenciaci

NADORY MENING
nadory z bunék mening

mezenchymalni nadory

meningeom meningotelilni, fibrozni, smiseny, psamomatézni, angiomatézni, mikro-
cysticky, sekretoricky, bohaty na lymfoplazmocyty, metaplasticky, chordoidni, z jas-
nych bunék, atypicky, papilarni, rabdoidni, anaplasticky

lipom, angiolipom, hibernom, liposarkom; solitarni fibrézni nador, fibrosarkom; ma-
ligni fibrézni histiocytom; leiomyom, leiomyosarkom; rabdomyom, rabdomyosarkom;
chondrom, chondrosarkom; osteom, osteosarkom; osteochondrom; hemangiom; epi-

teloidni hemangioendoteliom; hemangiopericytom, anaplasticky hemangiopericy-
tom; angiosarkom; Kaposiho sarkom; Ewingliv sarkom — PNET

primarni melanocytické léze
ostatni nadory ve vztahu

k meningam

LYMFOMY A HEMATOPOETICKE NADORY
maligni lymfom; plazmocytom; granulocyticky sarkom
NADORY ZE ZARODECNYCH BUNEK

hemangioblastom

difizni melanocytéza; melanocytom; maligni melanom; meningealni melanomatéza

germinom; embryonalni karcinom; nador ze Zloutkového vacku; choriokarcinom; teratom zraly, nezraly, s maligni

transformaci; smiSeny germindini nador
NADORY SELARNi OBLASTI

kraniofaryngeom adamantinomatézni, papilarni; nador z granularnich bunék; pituicytom; vietenobunéény onkocytom

adenohypofyzy

Stupen rizika onemocnéni, miru nutné intenzi-
ty léCby a progndzu peziti u konkrétniho pacienta
stanovujeme tedy komplexné na zékladé kombinace
vSech vySe uvedenych skuteCnosti: klinickych, zo-
brazovacich, laboratornich — rutinnich i molekularné
biologickych — v sou¢asné dobé zatim prospektivné
studovanych.

Terapie

Zé&kladem lécby nador(i CNS z(stéva chirurgic-
kd lé¢ba. Rozsah resekce je pfimo Uimérny progndze
(graf 2), cytoredukce sama o sobé mize prodlouzit
preziti a/nebo zvysit efekt nasledné IéCby. Zasadnim
pozadavkem je objektivni posouzeni radikality ope-
race (pooperaéni MRI — idedlné do 24, nejpozdéji
do 72 hodin po operaci - tehdy jesté nejsou piné
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rozvinuty pooperacni zmény a Ize odlisit reziduum
nadoru). Cilem operace je nejen odstranéni nadoru
(s minimalizaci rizika po$kozeni pfiléhajicich struktur
zdravé mozkové tkang), ale i uprava cirkulace MMM
a s tim souvisejici zlepSeni neurologickych funkei
a navic ziskani dostate¢ného mnoZzstvi nadorové
tkané k urcéenf histopatologické diagnézy, k moleku-
arné biologickému a cytogenetickému vySetieni.
Radioterapie (RT) ma prokdzany Ucinek na
vétsinu nadord CNS a nezastupitelnou tlohu v |é¢-
bé. Je indikovana po stanoveni diagndzy a/nebo
po provedeném operaénim vykonu. S ohledem na
histologicky typ nadoru a pokrocilost onemocnéni
indikujeme lokalni ozafeni, nebo RT celé kraniospi-
nalni osy. Faktorem limitujicim dlouhodoby efekt je
tumoricidni davka, ktera ¢asto pfekracuje toleranci

tkané CNS k radiaci (40-60 Gy). Neurony nemaji
zadnou schopnost regenerace — jsou anatomic-
ky znacné radiorezistentni, ale funkéné znacné
senzitivni, navic myelinizace CNS je dokoncena
az ve 2-3 letech véku ditéte — proto se snazime
ozéfeni déti této vékové kategorie omezit. Moderni
ozafovaci techniky (konformni a 3D planovéni, RT
s modulovanou intenzitou — IMRT, na zahrani¢nich
pracovistich dostupna protonova RT) ale jiz dnes
umoznuji v pfisné indikovanych situacich ozareni
u déti ve véku kolem 1 roku. Ozafovacich zpl-
sobUl je u déti s nadory CNS nékolik — konvenéni
(v jedné denni frakci), hyperfrakcionovany (dvé
frakce denné, coz umozni zvysit celkovou davku
0 25-30% bez zvySeni rizika poSkozeni okolni
zdravé tkané), intersticidlni brachyterapie (stereo-
taktické umisténi radiofarmaka J'%, Ir'®2, Y nebo
P32 do cystickych 1ézi na dobu 3-6 dni), stereotak-
tickd RT (velkd externi davka zafeni v jedné frakci
velmi pfesné zacilend na lozisko indukuje nekrézu
nadoru - cilem neni jeho odstranéni, ale zastaveni
ristu a pfeména v jizevnatou tkan s event. reg-
resi objemu). Je-li davka radiace (rozhodujici je
davka/frakci, nikoli celkova davka) vyssi nez tole-
rance mozkové tkang, je CNS ohrozen fadou toxic-
kych aéinkd akutnich i pozdnich.

Chemoterapie (CHT) ma v |écbé nadorl CNS
omezenou roli. Z onkologického hlediska bychom
pfedpokladali Uspéch — jednd se o relativné malou
nadorovou masu (lokalizovany nédor, vétsinou bez
metastdz). Tyto faktory jsou zastinény unikatni stav-
bou CNS - hematoencefalickd bariéra brani prd-
niku chemoterapeutik do mozkové tkané. Existuje
jen malo latek schopnych prostoupit neporusenou
hematoencefalickou bariérou (nitrozourea, hydro-
xyurea, diazoquinon). Priinik méné permeabilnich
cytostatik mize byt usnadnén intratekélnim, intraar-
teridlnim nebo intratumoréznim podanim nebo apli-
kaci prostfednictvim Omaya reservoiru. ZlepSené
preziti pozorujeme po vysokodavkované chemote-
rapii u nadord senzitivnich jiz na konvencni davky
protinddorovych 1€kl (zavislost davka — ucinek).
Jednoznacny efekt je prokdzan zejména u gliomd
vysokého stupné malignity a embryonalnich nadord.
Lécebna strategie pro embryondini nadory mozku
pouzivana na naSem pracovisti déli pacienty do
dvou rizikovych skupin. Pacienty vysokého rizika
jsou ti, u kterych potvrdime neradikalni odstranéni
nadoru (resp. reziduum > 1,5cm? na pooperaéni MRI)
a/nebo pfitomnost metastdz a/nebo amplifikaci
c-myc onkogenu. Tito pacienti jsou Ié¢eni radiotera-
pii kraniospinalni osy a ¢tyfmi cykly submyeloabla-
tivni chemoterapie s podporou hematopoetickych
progenitorovych bunék. Pacienty standardniho ri-
zika, tedy ty, kterym byl nador odstranén radikainé
(>95 %, resp. maji reziduum < 1,5 cm?), nemaji meta-
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Graf 2. Pfeziti bez znamek choroby (EFS, event free survival) pacientli s meduloblastomem/PNET podie e VR4V RN ey A ] (LE TN ERE Tl olhil et
radikality operace (n = 100), median sledovani = 4,1 r c-myc onkogenu, lééime radioterapii kraniospindlni
osy a osmi cykly standardné davkované chemotera-

100 %

pie (9) (graf 3,4).
80 % | V posledni dobé se do rutinni 1é¢ebné praxe
dostévaji jednak nové nebo modifikované preparaty
60 % (napf. temozolomide - Sirokospektra alkylaéni latka,
R - - kterd metylaci poskozuje DNA a nésledné indukuje
40 % ~ o N T apoptézu, s dobrou snasenlivosti, nizkou toxicitou
a moznosti ambulantniho podavani, dale paklitaxel,
20 % - p(0-1) =003 liposomalni doxorubicin, talidomid a dalsf), a v Ki-
- | | | | lIJ (1-3) = 0,05 nickych studiich se objevuiji i nové klinické postupy:
0 0 4 6 8 10 12 * antiangiogenni terapie (inhibice napf. angio-
roky gennich a endotelidlnich ristovych faktord, me-
*+ Jen biopsie (0) (n = §) A TOtélm odstranén (1) (n = 36) taloprotedz — enzymi s degradacnim dc¢inkem

—+— SubtotdIni odstranéni (1) (n = 46) -—- Céste¢né odstranéni (3) (n = 8)

na bazalni membranu),
e genova terapie (zablokovani onkogend, vioZeni
supresorovych gen(, transdukce virovym vek-

Graf 3. Vysledky lééby - celkové pieziti (OS, overall survival) a EFS embryonalnich nadord standard- torem obsahujicim gen pro thymidinkinazu viru
niho rizika (odstranéni > 95 % nadoru, resp. reziduum <1,5 cm?, nepfitomnost metastaz, neprokazana herpes simplex Ize doséhnout zvySeni senzitivi-

ty nadorovych bunék napf. ke gancykloviru),
* imunoterapie — indukce apoptézy (monoklonalni
protilatky, nadorové vakciny), imunizace frakce-

amplifikace c-myc onkogenu) protokolem CCG A 9961 na Klinice détské hematologie a onkologie
UK 2. LF a FN Motol (n=23)

" ' i = ' o mi bunécné stény BCG, intratumorézni a in-

0,8 I - I ' o o tratekélni podani B interferonu, intratumordzni
depozice autolognich, lymfocyty aktivovanych

06 zabije¢d (LAK bunék),

* bioterapie — indukce diferenciace (retinoidy),

0,4 89,7 % * inhibice migrace nadorovych bunék (inhibice
extraceluldrni enzymatické aktivity),

0,2 * modulace Iékové rezistence (antagonisté P-gly-
koproteinu).
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roky Vzhledem ke stdle stoupajicimu poctu dlou-
—~+——+—+ EFS -+ OS hodobé preZivajicich pacientd s nadorem CNS
a vzhledem k typu a intenzité protinddorové lécby
je neodmyslitelnou a nezastupitelnou soucasti péce
komplexni podplirna lécba:

Graf 4. lysledky lécby - celkové preziti (OS, overall survival) a preziti bez znamek choroby (EFS, event [ RV e\ W (ol T I D =G el V2Bl ORI (o (=l ol lo A
free survival) embryonalnich nadort vysokého rizika (neradikalni odstranéni nadoru a/nebo pfitomnost
metastaz a/nebo prokazana amplifikace c-myc onkogenu) protokolem SJMB 3/97 na Klinice détské

manitol, diuretika zplisobi okamzité a dramatic-
ké zlepSeni klinického stavu a neurologickych
funkci, jsou pouzivany pre- a perioperacné
a maji i paliativni funkci u pacientli s progresi
nadoru CNS, u kterych mohou alespor doCasné
maximalizovat rezidualni neurologické funkce,
2. feSeni obstrukce mokovych cest-u 25-33%
0,6 pacientl je indikovano zavedeni zkratu (ventri-
kulo-peritonediniho,ventrikulo-atrialniho) nebo

0.4 82,4 % endoskopicka interventrikulostomie,
3. hormonalni substituce,
0.21 antiepileptickd medikace — preventivni, nebo
. . . . . . u jiz existujici sekundarni epilepsie,
0.0 0 1 ) 3 4 5 6 7 5. rehabilitace a resocializace nemocnych,
roky 6. neuropsychologicka péce — diagnostika, sledo-
—+——+—+ EFS -t} OS

vani a pokud je tfeba, tak intervence jak béhem
IéCby, tak po jejim ukonéeni a po dobu dlouho-
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dobé dispenzarizace - v indikovanych situacich
je doporucen individudini vzdélavaci a vychovny
postup, asistenti ke zvladnuti Skolni dochazky,
pfedani do psychologické péce v misté bydlisté
apod.

Pozdni nasledky protinddorové Iécby

Mohou vzniknout po operaci, ozafeni i chemo-
terapii, postihuji vSechny tkané a organy v téle
a objevuji se po ruzné dlouhé dobé od ukonceni
[é¢by. To je jeden z mnoha dlvodd, pro které musi
byt kazdy z nddorového onemocnéni v détstvi vy-
|é¢eny pacient trvale (dozivotné) sledovan. Jejich
vznik ovliviluje obecné vék ditéte v dobé lécChy,
druh, lokalizace a rozsah nadoru, zplisob a intenzi-
ta léCby, ale také reaktivita kazdého jedince. Nové
technické postupy v neurochirurgii (ultrazvukovy
aspirator - CUSA, endoskopické techniky, neuro-
navigace, peropera¢ni monitoring a dalsi) zvySuji
$anci na radikalni odstranéni nadoru s minimalni
morbiditou.

Podstatné vice je dité ohrozeno radioterapii.
Ozafeni mozku (rozhodujici je davka/frakci, vék di-
téte v dobé ozéfeni a jeho rozsah) pfindsi v horizontu
mésicl postiradiacni syndrom (somnolence, zmény
chovani, citova labilita, pokles intelektudlni vykon-
nosti, poruchy soustfedéni, uCeni, paméti, jemné
motoriky a zraku, panhypopituitarizmus, letargie,
anorexie), témér u 75 % pacient endokrinopatie (tr-
valy nedostatek luteinizaéniho hormonu, prolaktinu,
adrenokortikotropniho hormonu a ristového hormo-
nu — u 70 % déti je vyslednd vyska < 10. percentilem).
Po mésicich az letech se mohou manifestovat mye-
lopatie véetné deformit patefe, syndrom Moyamoya
(vaskulopatie povodi a. carotis interna) a po letech
od RT radiani nekréza (postihuje 0,1-1% pacientd
|é&enych davkami 50-60 Gy, je zpUsobena pfimou
toxicitou zafeni na mikrovaskularizaci mozkové
jevujicim se roky po RT asi u 3 % pacient( je zafenim
indukovana onkogeneze (meningeomy, sarkomy,
gliomy) (6).

Naproti tomu chemoterapie mize byt nasledo-
véna projevy organové toxicity (pneumo-, kardio-,
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nefro-, hepato-, ototoxicitou) a zejména polyneuro-
patii. Poskozena vSak mize byt chronicky i krvetvor-
ba a imunita IéCeného ditéte.

Intraspindlni nadory

Predstavuji asi 10% vSech nadorl CNS u déti.
Projevi se neurologickymi pfiznaky v zévislosti na
segmentalni lokalizaci nddoru, poruchami senzo-
rické, motorické i autonomni inervace, radikulopa-
tiemi, pfiznaky miSni komprese nebo hydrocefalu,
sy ICH, tortikolis, symetrickymi bolestmi a atrofii
z&dovych svald, skolidzou. Zakladem diagnostiky
je anamnéza, peclivé neurologické vySetieni a MRI.
Histologicky se jedna o astrocytomy, ependymomy,
meningeomy a benigni schwanomy, hemangiomy,
epidermoidy, dermoidy, teratomy, lipomy, neuroente-
rické cysty. LéCbou je chirurgické odstranéni z lami-
nektomie, v indikovanych pfipadech doplnéné radio-
terapii. Progndza je zavisla na neurologickém stavu
pacienta v dobé stanoveni diagndzy — pooperacné
mize dojit k pfechodnému zhor$eni neurologické-
ho nalezu - rehabilitace a fyzioterapie je nedilnou
soucasti pooperacni péce, postizeni se upravuje
béhem nékolika mésict po operaci.

Zaveér

Nadorova onemocnéni centralniho nervového
systému jsou onemocnénimi zavaznymi, mnohdy
bezprostfedné ohrozujicimi Zivot ditéte. Jsou nicméné
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