7. Biopticky den

Seminarny pripad
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Popis pripadu

& 8 rocny chlapec

& klinicky tumor vyrastajuci z uzurovaneho stropu klinovej dutiny vl'avo,
prerastajuci do nosohltana a vytvarajuci obstrukciu nosovej dutiny vl'avo

& v 1. roku zivota bol pacient diagnostikovany a lieCeny pre neuroblastom
(nediferencovany typ - diagnoza z tumoru drene nadobliCky)

& jeden zo surodencov — taktiez s dg. neuroblastomu

& teraz biopticky vySetreny material z tumoru klinovej a nosovej dutiny
(fragmenty tkaniva 45x40x20 mm)



Mikroskopicky nalez
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Imunohistochemicka analyza
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FISH

Oddelenie patologie UNLP, Kosice
L. Frohlichova, K. Fiedlerova



Break apart
probe PAX3
(2935)

dokazany

zlom v 74%
nbb




t(2;13)(q35;q14)

fuzia PAX3 a
FOXO1






Alveolarny rabdomyosarkom



Cely diagnosticky proces od prijmu materialu po
FISH vySetrenie: 3 pracovne dni

vratane transportu materialu na vysetrenie FISH na iné pracovisko

,parafinova® ISH patri na oddelenia patologie — jedine tak je mozné zabezpecit rychlu
a kvalitntu diagnostiku



Alveolarny rabdomyosarkom (ARMS)

& patri medzi tzv. small round blue cell tumory

& 2. najcastejsi subtyp rabdomyosarkomu po ERMS
& vek — najCastejSie 10-25 r.

& pohlavie - M=Z

& lokalita - hlbokeé makke tkaniva koncatin, hlava a krk (napr. prinosovée
dutiny)...

& klinicky — rychlo sa zvdcSujuca nadorova masa, mozna rychla metastaticka
diseminacia (LU, KD...)



Mikroskopicky nalez

& vyrazne celularny tumor
& hniezda alebo ,,plachty* nadorovych bb oddelené fibroznymi septami

& nbb — malé okruhle, uniformné, malé mnoZstvo cytoplazmy — svetla,
pripadne eozinofilna, zriedkavo aj rabdomyoblasty

® mozne pocetne mitozy
& typicka dyskohezivita nbb, mozZna tvorba ,,alveolarnych‘ priestorov

® Cista solidna varianta ARMS — nema ..alveolarne‘ priestor
2)9)



Imunohistochéemia

desmin+

myogenin+ (difuzne)
myoD 1+

keratiny fokalne+
CD99 fokalne+
CD56+



Molekulova genetika

® v 80% ARMS - rekurentné chromozomalne translokacie

1. t(2;13)(q35;q14) — fuzia PAX3 a FOXO1 (najcastejSia
translokacia)

2. t(1;13)(p36;q14) — fuzia PAX7 a FOXO1
»  20% ARMS bez fuzie



Diferencialna diagnoza

¢ embryonalny rabdomyosarkom — vretenité bb, myxoidny charakter,
vyraznejsSia rabdomyoblasticka diferenciacia, myogenin len fokalne,
genetika

¢ neuroblastom — mladsi vek, ina lokalita, IHC, genetika

& olfaktorny neuroblastom — ethmoid sinus, IHC, genetika

& Ewingov sarkom — podobny, IHC, genetika EWSR 1

& DSRCT - lokalita, IHC — keratin+, desmin+, myogenin-, EWSR1-WT]1

¢ melanom, lymfom, sinonasal undifferentiated carcinoma



Prognoza

& horsia ako ERMS
& high-grade sarkom
& zavisi od stage

& genetika — prognosticky vyznam — ARMS s fuziou PAX3/PAX7-FOXO1
horSia prognoza ako ARMS bez fuzie (ten sa chova podobne ako ERMS)

& PAX3-FOXOI1 fuzia horsia prognoza ako PAX7-FOXO1 fuzia



Dedicne geneticke syndromy

& ARMS - mozna sucast dedicnych genetickych syndromov — zarodocné
mutacie

& velmi zriedkavé
¢ Li-Fraumeni syndrome ! — mutacia p53, AD dedicnost, RMS, neuroblastom
& Familiarny neuroblastom — 1-2% neuroblastomov, AD dedicnost, bez RMS

& Noonan syndrome — RMS, neuroblastom, leukémie, dysmorfne crty, VVCH
srdca, AD dedicnost’, mutacie RAS

& Costello syndrome ! — RMS, neuroblastom, mentalna retardacia, dysmorfné
crty, AD dediCnost, mutacie RAS



Dedicne geneticke syndromy

& Hereditary retinoblastoma syndrome (mutacie Rb1)
¢ Beckwith-Wiedemann syndrome — nefroblastom, RMS
& Neurofibromatoza typ 1

& nas pripad — zatial nedorieSeny — neuroblastom + ARMS + neuroblastom u
surodenca — nevyhnutneé d'alSie geneticke vySetrenia

& DediCny geneticky syndrom? Nahoda? ARMS ako neskory nasledok po
terapil neuroblastomu?



