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Dva pfipady atypického teratoidniho
rhabdoidniho tumoru CNS a prehled literatury

Two Cases of CNS Atypical Theratoid Rhabdoid Tumor

and Review of Literature

Vazena redakce,

atypicky teratoidni rhabdoidni tumor
(AT/RT) je vzécny maligni (WHO grade IV)
embryondlni nddor centrdlni nervové sou-
stavy (CNS) détského veku [1]. Jde o nador
agresivni, ktery se projevuje progresivni
symptomatikou a vede zpravidla k infaus-
tnimu konci béhem nékolika mésicl. Prace
z poslednich let v3ak prindseji optimistictejsi
zaveéry tykajici se celkového preziti téchto
pacientd, a to diky intenzivni multimodalnf
terapii (MT) [1-3].

Prezentujeme dvé kazuistiky, které majf
mimo jiné upozornit odbornou neurologic-
kou a neurochirurgickou spole¢nost, aby
zaradila tuto jednotku do diferencidlné-
diagnostického uvazovani v rdamci neuroon-
kologie détskych pacient(.

Devitimési¢ni kojenec byl pfijat na JIP dét-
ské kliniky pro 3 dny trvajici levostrannou he-
miparézu, plactivost a neklid. Pfi pfijmu byl
dale zjistén obvod hlavicky nad 97. percen-
tilem a regres v psychomotorickém vyvoji.
Na MR byla nalezena velka expanze zasahujici
do lll. a pravé postranni komory se zndmkami
akutniho hydrocefalu a pfesunem stfedoca-
rovych struktur. Po podanf kontrastnf latky se
tumor nehomogenneé sytf (obr. 1A-C). Beéhem
24 hod klinicky stav dale progredoval. Pacient
prodélal parcidlnf epilepticky zachvat a na CT
byl popsan obraz centrdIni tentoridIni her-
niace s bilaterdIni mydridzou. Pacient byl za-
intubovan a byl indikovén urgentni operacni
vykon z vitdlnf indikace. Byla provedena sub-
totdInf resekce a bazalni stomie Ill. komory.
Na kontrolnfim CT vsak byl popsan obraz di-
fuzniho edému mozku s infaustni progno-
zou. Desaty den od prvnich pfiznakl byla de-
finitivné stanovena smrt mozku a pacient své
nemoci podlehl. Vysledek histologie potvr-
dil klasifikaci tumoru jako AT/RT s imunohisto-
chemickou negativitou INI-1 v¢. pozitivni mu-
tacni analyzy genu SMARCBI/INII.

Druhy pacient, stary 23 mésicd, byl hos-
pitalizovan pro pUl roku trvajici neprospi-
vani a opakované zvraceni. Pfivolany détsky
neurolog diagnostikoval centrdlni hypoto-
nicky syndrom, pravostrannou periferni pa-
rézu n. VI, horizontdIni nystagmus a parézu
n. VIl vpravo. Je provedena MR mozku s na-
lezem nehomogenné syticiho se loZiska
v zadnf jamé lebni vpravo infiltrujici pravou
mozeckovou hemisféru a pfilehly kmen s vi-
cecCetnymi metastazami. Komorovy systém je
supratentorialné rozsiten se zndmkami inci-
pientni dekompenzace hydrocefalu (obr. 2A).

Nejprve byla provedena parcidini re-
sekce tumoru z retrosigmoidalniho pfistupu
vpravo. Morfologicky obraz a imunohisto-
chemické vysetfeni (negativita INI1) proka-
zana mutace v genu SMARCBI/INIT vedly
k diagnoze AT/RT. Pfi naslednych stagingo-
vych vysetfenich byla objevena dalsi meta-
statickd loziska v oblasti patefniho kanalu
v oblasti Th11-L1 a L4-S2 a dale 4 % atypic-
kych nadorovych elementd v mozkomi{snim
moku odebraném lumbalini punkci (obr. 2B).

Vzhledem k zdvaznému stavu ditéte byla
bezprostfedné zahdjena chemoterapie kombi-
nujici systémové a intratékalni podanf cytosta-
tik. Nasledné kontrolni MR mozku a michy pro-
kdzalo postupnou vyznamnou regresi nadoru
ve véech lokalizacich (obr. 2C, D). Nasledné chla-
pec v parcidlnf remisi a za zlepsujiciho se klinic-
kého stavu podstoupil vysokodavkovanou che-
moterapii s Stem Cell Rescue (SCR). Vzhledem
k vysokému riziku recidivy onemocnéni pokra-
Coval chlapec v 1é¢bé reZimem kombinujicim
nizceddvkovanou p.o. chemoterapii a intraté-
kalni aplikaci cytosinarabinosidu. Radioterapie
s ohledem na vék ditéte a rozsah ozafovactho
pole nebyla v primarni [é¢bé indikovana.

Po pfechodné stabilizaci onemocnéni
vsak doslo 13 mésicl od primarni operace
k progresi klinického obrazu. Na MR byla pro-
kazdna recidiva tumoru v mostomozecko-
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vém koutu vpravo ¢aste¢né infiltrujici moz-
kovy kmen. Vzhledem ke klinickému obrazu
a infaustni progndéze pri recidivé bylo po do-
mluvé s rodici pacienta rozhodnuto o ukon-
¢enfonkologické terapie. Pacient v nasleduji-
cich dnech svému onemocnénf podlehl.
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Obr. 1. A-C. Magnetickd rezonance — koronarni, sagitalni a axidlni T1 vazené postkontrastni obrazy ukazujici objemnou nehomogenné
se sytici expanzi zasahujici do lll. a pravé postranni komory se znamkami akutniho hydrocephalu.

Fig. 1. A-C. Magnetic resonance - coronary, sagittal and axial contrast-enhanced T1-weighted images showing a large non-homoge-
nously enhancing lesion spreading into the Il and forth ventricle, signs of acute hydrocephalus are visible.

Obr. 2A-D. Magneticka rezonance. Axialni
T1 vazeny postkontrastni obraz ukazujici ne-
homogenné sytici se loZisko v zadni jamé
lebni vpravo, které zasahuje do foramen
magnum, infiltruje pravou cerebelarni he-
misféru a mozkovy kmen (obr. A). Dale jsou
na axialnim zobrazeni patrné mensi Utvary —
metastazy podobného vzhledu v zadni jamé
lebni vlevo, v oblasti Gasserského ganglia
vlevo a v pravém hippokampu. T2 vazeny
obraz patefniho kandlu odhalujici 2 me-
tastaticka loziska Th11-L1 a L4-S2 (obr. B).
Obr. 2C a 2D zobrazuje kontrolni MR mozku
a cerebrospinalni osy, 7 mésicli od primarni
resekce je patrna jasna regrese primarniho
lozZiska v¢. viech metastatickym lézi.

Fig. 2A-2D Magnetic resonance. T1-weigh-
ted images showing heterogenously enhan-
cing tumor of posterior skull fossa reaching
foramen magnum and infiltrating right ce-
rebellar hemisphere and brain stem (A). Fur-
thermore, other foci of metastasis in left
posterior skull fossa, in ganglion Gasseri re-
gion and in right hippocampus are visible.
T2-weighted image of spinal cord showing
2 metastatic foci Th11-L1 and L4-S2 (B).
Fig. 2C and 2D follow-up MRI after 7 months
since primary resection showing regression
of both primary lesion and metastatic foci.

AT/RT tvoff méné nez 5 % détskych tumord
CNS, ale az 20 % tumor CNS u déti do 3 let
veku [1]. Diagnostika tohoto onemocnéni se
kromé klinického obrazu opird predevsim
o radiodiagnostiku, histologicky, molekuldrni
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a imunohistochemicky rozbor bioptické tkané
a cytologicky rozbor mozkomisniho moku.

AT/RT postihuje typicky nejmensi déti, je-
jichZ stav se casto rychle zhorsuje [4]. Pro-
gresivni neurotopickd symptomatika byla
pfitomna v obou ndmi prezentovanych
pripadech.

AT/RT se vyskytuje ve viech ¢astech CNS
bez vyrazné predilekce [1,5-7]. Primarni po-
stizeni michy se vyskytuje v 4 % [4,6]. Na CT
i MR zobrazeni mé tato léze heterogenni
obraz. Cetnost metastdz, po nichz by se
mélo aktivné pétrat, se dle dostupné litera-
tury pohybuje kolem 30 % [6,7]. Vicecetné
metastatické postizeni bylo diagnostikovéno
i v jedné z nasich kazuistik.

Histologicky obraz bioptické tkdné muze
byt velmi proménlivy. Patognomické pro
tento tumor jsou rhabdoidni bunky, za-
stoupeni téchto elementl je viak ve vzor-
cich velmi variabilni, coz déle ztézuje dia-
gnostiku [3]. Nedilnou soucasti diagnostiky
je také imunohistochemické vysetren, které
prakticky ve vsech pfipadech, v¢. nasich
dvou kazuistik, prokdze absenci nuklearnf
exprese INI-1 [4,7]. Tento marker je nejuzitec-
néjsi v ramci diferencidlni diagnostiky ma-
lignich tumord CNS a byl pozitivni v obou
ndmi popisovanych pfipadech. Moleku-
larnf vysetfeni dale prokdze mutaci ¢i de-
leci v genu SMARCBI/INI-1/hSNF5 na chromo-
zomu 22q1 [7].

Prvnim terapeutickym krokem v rdmci
navrhované intenzivni MT byva chirur-
gickd resekce tumoru. V literatufe nejsou
jednoznac¢né zavéry, zda rozsah a radika-
lita operacniho zakroku zlepsuje prognozu.
Nicméné ve vétsich souborech pacientl
nenf rozdil v dobé preziti u pacientl léce-

nych chemoterapif dle radikality operace
signifikantnf [2].

Rozhodujici adjuvantni terapeutickou mo-
dalitou se ukazuje byt chemoterapie. Vysledky
recentné publikovanych studii se priklanéjf
k vysokodavkované chemoterapii (HDC) nebo
také kombinaci systémové a intratékdlni che-
moterapie (IT). HDC byla vzhledem ke své to-
xicité doplnéna o autologni transplantaci he-
matopoetickych kmenovych bunék (SCR).
Tato kombinace byva spojena s lepsi progné-
zou, ale pocet zdokumentovanych pfipadd
zUstavé maly [2]. U IT se predpokladdd, ze ma
vliv na vzdéleny relaps onemocnéni [6,8]. N&s
druhy pacient taktéz podstoupil HDC dopl-
nénou o SCR. V kombinaci s primarni resekci
doslo k docasné stabilizaci onemocnéni s par-
cidlni regresf lozisek na MR.

Na rozdil od chemoterapie je uziti radio-
terapie (RT) kontroverznégjsi. Toto onemoc-
néni postihuje nejmladsi pacienty, u kte-
rych jsou dobfe popsany nezadouci Ucinky
uziti RT v podobé naruseni vyvoje CNS.V po-
sledni dobé vsak autofi poukazuji na souvis-
lost mezi dobou preziti a uziti RT v prvni linii
adjuvantni terapie [9,10]. Vzhledem k riziku
pfi pouziti RT u malych déti mélo by vzdy jit
o vysoce fokalnf ozareni a difuzni ozéfeni po-
nechat pro starsi pacienty [10].

AT/RT patfi mezivzacna a smrtici onemoc-
néni. Na zékladé podobnosti s ostatnimi dét-
skymi malignimi nddory CNS se Ize domni-
vat, Ze jde o poddiagnostikovanou jednotku.
Odliseni od ostatnim podobnych jednotek
je ale zdsadni vzhledem k odliSnostem v pro-
gndze a terapii tohoto tumoru. V posledni
dobé se mnozZi prace, které publikuji opti-
mistictéjsi vysledky v 1é¢bé, a to pfedevsim
zasluhou intenzivni MT.
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