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Germinalni nadory CNS - 2 kazuistiky

Béla Malinova
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Germinalni nadory CNS (centralni nervovy systém) jsou vzacné se vyskytujici malignity détského véku, adolescentl a mladych
dospélych. V Gvodu je uvedena charakteristika téchto nadord, jejich histologické typy, principy |é¢by a prognéza. Ve dvou ne
zcela typickych kazuistikach je popsan klinicky nalez, diagnosticky a 1é¢ebny postup a polécebny priibéh mladého pacienta
s Cistym germinomem a pacientky se sekre¢nim dysgerminomem CNS.
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Intracranial germ cell tumours - 2 cases

Intracranial germ cell tumours are rare malignancies of childhood, adolescence and young adults. The tumour characteristics,
histology types, principles of treatment and their prognosis are described in the introduction. In two not quite typical cases, clinical
finding, diagnostic and therapeutic procedure, and result of treatment of a young patient with pure germinoma and of a young
girl with CNS dysgerminoma are described. The cases confirm a high radio- and chemosensitivity of intracranial germ cell tumours.
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Uvod

Germindlni nddory CNS jsou vzicné malig-
nity CNS, které se vyskytuji pfevazné v détském
véku a u mladych dospélych. U déti predstavuji
2-4 % nadord CNS. Zname nékolik histologic-
kych typl téchto malignit: ¢isté germinomy,
které tvofi 60-70 % téchto nadord, ,maligni”
germinalni nddory, kam patff embryonalnf karci-
nomy, choriokarcinomy a nddory ze Zlutého vac-
ku (tvoti 15-20%) a teratomy, které mohou byt
benignf, nezralé ¢i maligni, a které tvoff 15-20 %
germindlnich nadorl. Jako malignf teratomy
hodnotime ty, které obsahuji kromé struktur
benigniho teratomu pfimés jednoho ¢i vice typd
malignich germinalnich bunék.

Cisté germinomy, jejichz sou¢ésti maze byt
pfimés zralého teratomu, jsou charakterizovany
negativnimi hodnotami BHCG (beta choriogo-
natropin) ¢i AFP (alfafetoprotein) v mozkomisnim
moku ¢i v séru. Maji dobrou progndézou, jsou
vysoce chemo- a radiosenzitivni. Proto jejich
|é¢ba mize byt méné agresivni. Sleté preziti

bez progrese po kombinované terapii dosahuje
98 %.

Malignf germinomy (synonyma: dysger-
minomy, nongerminomy CNS) maji progndzu
vyrazné horsf, 5leté preziti byva 30-50%, po
kombinované terapii preZitl bez udalosti (event
free survival) dosahuje 67 %. Dysgerminomy
CNS jsou charakterizovany zvysenymi hladinami
BHCG ¢&i AFP v likvoru ¢i séru.

Germinalni nddory jsou typické stredoca-
rové expanze CNS, vyskytujf se obvykle ve lll.
komore v oblasti $isinky nebo supraseldrné v ob-
lasti infundibula hypofyzy. Mohou také vznikat
subependymalné v okoli 3. komory, v bazalnich
gangliich ¢&i v thalamu. Méné casto diseminujf
mozkomisnim mokem po CNS.

Terapie germinalnich nadord je komplexn,
tyto nadory jsou vétsinou chirurgicky obtizné
pfistupné. Pokud je chirurgicky vykon velmi ri-
zikovy, méla by byt provedena alespon biopsie
k histologickému vysetfeni. U dysgerminomd
CNS, u nichz nedojde k regresi po indukeni

chemoterapii, je indikovéna resekce rezidua.
GermindIni nadory, zejména cisté germinomy,
jsou znacné radio- a chemosenzitivni. Samotna
radioterapie vede k vyléceni ¢istych germinomd
v 90 % pfipadd, u dysgerminom je 5leté kont-
rola onemocnéni dosazena u 30-50 % pacientd.
Ozafovany objem zavisi na rozsahu onemocnéni
a natom, zda je aplikovana radioterapie apliko-
vana samostatné ¢i v kombinaci s chemoterapii.
Pacienti, u nichz je zjisténa diseminace v patef-
nim kanalu nebo ti, kteff odmitnou ¢i nejsou
schopni podani chemoterapie, jsou indikovani
k ozareni kraniospinaini osy s cilenym dozare-
nim oblasti primarniho nadoru. Zafazenf che-
moterapie do lé¢ebného schématu umoznuje
snizit davku zéfeni a zmensit ozafovany objem,
a tak redukovat pozdni komplikace radioterapie
a i zlepsit 1é¢ebné vysledky. Radikalnf terapii
predstavuje kombinace cytostatické terapie
a lé¢by zarenim, ozafovany objem pak pfedsta-
vuje v 1. fazi komorovy systém a v 2. fazi oblast
primarniho nadoru.
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Kazuistika 1

U mladého muze, ro¢nik 1987, studenta VOS,
v anamnéze v détstvi [éCeného pro poruchu
imunity, jinak zdravého, se objevily bolesti hla-
vy se zvracenim. Bylo provedeno CT (pocita-
Cova tomografie) a nasledné MRI (magneticka
rezonance) mozku, kde byl zjistén obstrukenf
hydrocefalus zpUsobeny expanzi v oblasti Si-
Sinky (obr. 1). V 11/2008 pacient podstoupil na
neurochirurgii Nemocnice Na Homolce radikaIni
resekci nadoru. Histologicky byl zjistén smiseny
germindlni nddor (germinom s prolifera¢ni akti-
vitou Ki67 60-70% + zraly teratom s proliferaci
Ki67 1-2 %). Po vykonu byl pacient pfedan na
nasi kliniku. V ramci vstupniho doSetfeni nebyla
zjisténa elevace hladin BHCG ¢i AFP ani likvoru
ani v séru. Bylo provedeno CT mediastina, bfi-
cha, malé panve, sonografie varlat — vSechna
vysetienf byla s negativnim nalezem. Diagndza
byla uzaviena jako nesekre¢ni germinom CNS.
Byla indikovana kombinovana onkologicka lécba
podle protokolu SIOP CNS GCT 96 pro diagndézu
alécbu déti, adolescentd a mladych dospélych
s germindlinimi nadory CNS. Byly aplikovéany 2
cykly chemoterapie karboplatina/etoposide -
ifosfamid/etoposide a nasledné byl pacient ci-
lené ozéfen na pinealni oblast davkou 40 Gy po
1,6 Gy denné. Lécba byla ukoncena v zaff 2009
v kompletni remisi. Pacient byl déle sledovan
v pravidelnych intervalech na neurochirurgii
Nemocnice Na Homolce a na nasf klinice. V z&-
i 2010 byla zjisténa solitdrni metastaza v pred-
nim rohu levé postranni komory (obr. 2). Bylo
rozhodnuto provést ozafeni celé kraniospinal-
ni osy s cilenym dozafenim zjisténé recidivy.
Ozafeni kraniospinainf osy v davce 24 Gy v 15
frakcich s boostem na metastézu v davce 16 Gy
do celkové dévky 40 Gy probéhlo v 10-11/2010.
Radioterapii bylo nutno modifikovat s ohledem
na 1. sérii zafeni. Lé¢ba byla ukoncena v 2. kom-
pletni remisi. Pacient je déle sledovan, dosud
nebyla zjisténa recidiva zékladniho onemocnént.
V roce 2011 byla u pacienta diagnostikovana
sekundarni porucha bunécné imunity, po ur-
¢itou dochazel na aplikaci imunoglobulinu. Po
strance neurologické je pacient bez patologic-
kého nalezu, pracuje.

Kazuistika 2

Zena, ro¢nik 1984, pozorovala od 7/2008 zhor-
Seni zraku, diplopii, pozdéji se pfidaly bolesti hlavy
azvraceni.Na MRI mozku byla zjisténa intraselarni
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Obr. 1. Dg. MRI 11/2008

expanze se supraselarnim $ffenim (obr. 3).V 9/2008
byla na neurochirurgii Ustfedni vojenské nemocni-
ce ve Stiedovicich provedena endonaséini resekce
nadoru. Histologie prokazala karcinom hypofyzy,
diferencialné diagnosticky byl zvazovéan karcinom
jak primarni, tak sekundarni. Bylo dopInéno celo-
télové CT vysetient, které neobjevilo jiny primarni
nador. Béhem dosetfovani pacientky doslo k rychlé
lokalnf recidivé, proto byla mladd Zena 3 tydny
po prvnim vykonu reoperovana. Histologicky byl
opét prokazan karcinom, ktery potvrdilo i 2. ¢tenf
v Ustavu patologie a molekuldrni mediciny 2. LF
UK a Fakultni nemocnice v Motole. V 10/2008 bylo
provedeno celotélové PET/CT (pozitronova emisnf
tomografie/CT) — také s negativnim vysledkem.
Vzhledem k rychlé lokdIni progresi a opétovnému
horseni visu byla urgentné zahdjena cilend radiote-
rapie (obr.4, obr. 5) - krajina hypofyzy byla ozéfena
davkou 54 Gy po 1,8 Gy denné. Béhem RT pokra-
Covalo dosetfovani, pfi kterém byla zjisténa vysoka
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Obr. 2. MRI9/2010

Obr. 5. Ozarovacipldn

hladina AFP v séru — 4600 ug/l, ndlez v mozko-

miSnim moku byl negativni. Cytogenetické vy-
Setfeni nddorovych bunék potvrdilo masivni
pozitivitu CD30. Histologicky nélez byl upfesnén
a uzavfen jako embryonalnf karcinom vznikly na

/ Onkologie 2018; 12(3): 144-146 / ONKOLOGIE 145



) SDELENI Z PRAXE
GERMINALNI NADORY CNS = 2 KAZUISTIKY

podkladé teratomu. Na zékladé této informace
bylo rozhodnuto zahdjit béhem lécby zafenim
chemoterapii indikované pro lé¢bu germinalnich
nadord. Béhem radioterapie byly aplikovany 2 cykly
kombinace BEP (bleomycin, etoposide, platidiam)
a po skonceni ozafovani pacientka dostala jesté 2
cykly chemoterapie dle protokolu SIOP CNS GCT
96: karboplatin/etoposide — ifosfamid/etoposide.
Lécba byla ukoncena v dubnu 2009. Po [écbé se
normalizovala hladina AFP v séru, na MRI mozku
postupné regredoval ndlez v seldmf krajing, klinicky
doslo k Upraveé visu. Pacientka je nadale sledovana
na neurochirurgii UVN a na nasi klinice. Po celou
dobu nedoslo k recidivé zékladniho onemocnéni,
hladiny BHCG a AFP v séru jsou v normé. Klinicky
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pretrvavad panhypopituitarismus, pacientka je na
trvalé hormondlini substituci. Neurologické obtize
nem4, pracuje v administrativé. Po in vivo fertilizaci

porodila v bfeznu 2016 zdravou dceru.

Diskuze

Popsané kazuistiky nejsou zcela typickymi
ptiklady germindlnich nddord CNS. V prvni ka-
zuistice 1 rok po ukoncenf radikaIni komplex-
ni terapie nesekre¢niho germinomu pineélni
krajiny byla zjisténa solitarni mestaza v levé
postranni komote. Po radikdIni samostatné
radioterapii doslo ke kompletni remisi one-
mocneéni, kterd trva vice nez 7 let, a pacient

Zije kvalitni Zivot.

2. SIOP CNS GCT Protocol for the diagnosis and treatment
of children, adolescents and young adults with Intracranial

Druhy pfipad ukazuje nékdy obtiznou dia-
gnostiku tohoto onemocnéni: | kdyz je zndmo,
Ze primarni karcinomy hypofyzy jsou extrémné
vzacné, byl opakované histologicky nalez na
dvou renomovanych patologickych pracovistich
popsan jako karcinom hypofyzy, i kdyz bylo
nakonec zjisténo, Ze se jednd o embryonalni kar-
cinom vznikly na podkladé teratomu. Prestoze
nebyl zvoleny |éCebny postup zcela podle lé-
¢ebného protokolu, vedl k vylécenf pacientky.

Zaveér
Obé kazuistiky potvrzuji zndma data o vy-

soké chemo- a radiosenzitivité germindlnich
nadord CNS.
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