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GLIOMY

CNS



Diffuse midline glioma, H3 K27M-mutant –

vždy grade IV

záměna lys –met v kodónu 27 -

p.Lys27Met (K27M); 

v genu pro histon H3

Histon H3.1 

(HIST1H3B / HIST1H3C) 

Histon H3.3 

(H3F3A) 

H3F3A mutace p.K27M, c.83C>T



Pilocytární astrocytom

WHO grade 1





Většina LGG má aktivovanou dráhu Ras/MAPK 

BRAF



BRAF

bodová mutace BRAFV600E

vemurafenib

10% PA

x hl. diencenfalické PA = chir obtížně 

řešitelné

20-50% Gangliogliom

65% PXA

x + astro G3+4 (!!!)

translokace BRAF genu 

(70% PA)

tandemová duplika  lokusu 7q34 -

fúzní gen KIAA1549-BRAF

Většina LGG má aktivovanou dráhu Ras/MAPK 

dif. dg. astrocytomů



• Interní tandemová duplikace 7q

• Fúzní gen KIAA1549/BRAF vede k zachování C-terminální 

RAF kinásové domény a ztrátě N- terminální RAF regulační domény     

konstitutivní aktivace BRAF

KIAA1549 ex16 BRaf ex9



pilocytární astrocytom G1

• pilomyxoidní astrocytom (G2)



Pilomyxoidní astrocytom - grade 2 (?)

hypothalamus / 

chiasma



Pilomyxoidní astrocytom



astrocytární

ependymální

oligodendrogliální

oligoastrocytární

nádory 

choroideálního 

plexu

neuroepitelové 

nádory nejisté 

histogeneze

Difúzní astrocytom G2-4 

DIFÚZNÍ FIBRILÁRNÍ ASTROCYTOM

(G2)

•fibrilární

•gemistocytární

•protoplasmatický

ANAPLASTICKÝ ASTROCYTOM (G3)

GLIOBLASTOM (G4)

•obrovskobuněčný glioblastom

•gliosarkom

PILOCYTÁRNÍ ASTROCYTOM G1

•pilomyxoidní astrocytom (G2)

SUBEPENDYMÁLNÍ 

OBROVSKOBUNĚČNÝ ASTROCYTOM

(SEGA)(G1)

PLEOMORFNÍ XANTOASTROCYTOM (G2)

GLIOMATOSIS CEREBRI (G3)
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familiárních nádorových 

syndromů + anaplastický PXA G3

BRAF V600E
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Gliomatosis cerebri 

WHO grade 3

ZRUŠENO



Gliomatosis cerebri
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EPENDYMOM (G2-3)

- ependymom (G2)

•buněčný ependymom

•papilární ependymom

•světlobuněčný ependymom

•tanycytický ependymom

- anaplastický ependymom (G3)

MYXOPAPILÁRNÍ EPENDYMOM (G1)

SUBEPENDYMOM (G1) 

+ ependymom, RELA-fúze pozitivní



Ependymom

JZK

„leopard skin“



Witt H et al. Delineation of two

clinically and molecularly

distinct subgroups of

posterior fossa ependymoma.  

Cancer Cell 2011; 20(2):143-57.

Molekulární / prediktivní neuropatologie EPENDYMOMU



Witt H et al. Delineation of two

clinically and molecularly

distinct subgroups of

posterior fossa ependymoma.  

Cancer Cell 2011; 20(2):143-57.

Molekulární / prediktivní neuropatologie EPENDYMOMU



Ependymom, RELA-fúze pozitivní 

= supratentoriální ependymom dětského věku s 

mimořádně špatnou prognózou

definující fúze:  C11orf95-RELA

-vede k imunohistochemické expresi 

proteinu L1CAM



Supratentoriální ependymom



EMBRYONÁLNÍ 

NÁDORY CNS
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Meduloblastom

Atypický teratoidní/rhabdoidní tumor 

AT/RT 

CNS PNET

Embryonální nádor s mnohovrstevnatými 

rozetami - (ETMR) C19MC alterovaný



Meduloblastom

WHO grade 4



Morfologická diagnóza

Genetická diagnóza

Integrovaná diagnóza

Prognostická 

skupina



Meduloblastom (G4)

•klasický

- myoblastická diferenciace (medulomyoblastom)

-melanocytární diferenciace (melanocytární meduloblastom)

•desmoplastický/nodulární meduloblastom 

•meduloblastom s extenzivní nodularitou 

•velkobuněčný meduloblastom 

•anaplastický meduloblastom 

Morfologická diagnóza
Meduloblastom

WHO grade 4





neuroblastické Homer-

Wrightovy rozety



Desmoplastický meduloblastom









Meduloblastom s extenzivní nodularitou 

(a pokročilou neuronální diferenciací)

CNS neuroblastom









NSE



Velkobuněčný meduloblastom

Anaplastický meduloblastom







Genetická diagnózaMeduloblastom
WHO grade 4



WNT SHH Group 3 Group 4

jaderný beta-

catenin

DKK1/2

GAB1

GLI1

SFRP1

YAP1

NRP3 KCNA1

IHC:

TER:

desintenzivikace

SHH 

inhibitory



Genetická diagnózaMeduloblastom
WHO grade 4





Integrovaná diagnóza Prognostická skupina



Atypický 

teratoidní/rhabdoidní tumor

AT/RT

WHO grade 4

SMARCB1 (INI1)

SMARCA4 (BRG1) 





ztráta funkce genu SMARCB1 (BAF47, INI1)

IHC:  INI1 protein negativní

INI1-negativní nádory:

• rhabdoidní nádory

• epiteloidní sarkom

• epiteloidní MPNST

• myoepiteliální karcinom

odlišení od ostatních embryonálních nádorů CNS nutné 

= jiná léčba 

INI1 = Integrase interactor 1

Atypický teratoidní/rhabdoidní tumor



INI 1



CNS PNET

WHO grade 4

ZRUŠENO



Embryonal tumours with multilayered 

rosettes (ETMR)

C19MC alterovaný

Embryonal tumor with abundant neuropil and true rosettes

(ETANTR)

WHO grade 4





"wastebasket“ embryonální nádor CNS, NOS.



Děkuji za pozornost!
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