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Probatorní biopsie







Resekát





Diferenciální diagnóza

BENIGNÍ

MALIGNÍ

Chondroblastom

Agresívní/maligní chondroblastom ?

Chondroblastoma-like osteosarkom

Maligní giant cell tumor

Dediferencovaný chondrosarkom

Giant cell-rich osteosarkom

* Dg. konzultujícího patologa



SATB2SOX9



sekvence exonu 2 genu H3F3A.  Šipka označuje heterozygotní substituční mutaci c.103G>T,

tj. záměnu původní báze guanin (černá barva) za tymin (červená barva) a to v pozici 103 cDNA. Tato 

záměna vede na proteinové úrovni k nahrazení aminokyseliny glycin (Gly) za tryptofan (Trp) v pozici 

35.

mutace H3F3A - c.103G>T / p.Gly35Trp

c.103G>T / p.Gly35Trp

H3F3A



Diagnóza

Primární Maligní obrovskobuněčný tumor                                           

napodobující chondroblastom

(chondroblastoma-like malignant giant cell tumor)

DENOSUMAB ...?

(RANKL inhibitor)



Diagnóza

Primární Maligní obrovskobuněčný tumor                                           

napodobující chondroblastom

(chondroblastoma-like malignant giant cell tumor)

DenosumabOsteoblasty

Osteoporóza 

Nádorové
metastázy





Chondroblastoma (CHBL)Giant cell tumor  (GCT)



skeletal mature, epimetafýza, častější   

distální femur/radius, ulna,  

proximální tibie

rovnoměrné rozložení četných

osteoklastů v poměru ke stromatu,  

bez matrix (osteoid?), sek. ABC    

(solidní ABC !)

agresivní, destruktivní, blandní mts

maligní GCT (prim/sek)/osteosarkom 

IHC  - p63, H3F3A

gen.  - mutace H3F3A (G34W)

skeletal immature, epifýza

proximální femur/humerus, ploché   

kosti, temporomandibulárně

sporadické osteoklasty, oválné  

mozaikovité „coffee bean“ SOX9  

stromální bb., abortivní chondroidní

matrix, kalcifikace, sek. ABC

agresívní? metastazující? maligní?

CHBL-like osteosarkom?

IHC - S100, D2-40, SOX9, H3F3B

gen.  - mutace H3F3B (K36M)

Giant cell tumor  (GCT) Chondroblastoma (CHBL)



Metastáza GCT do plic



Agresívní/maligní chondroblastom ?

Chondroblastoma-like osteosarkom ?

 lokálně destruktivně rostoucí chondroblastom

 chondroblastom s atypiemi a vyšší mitotickou aktivitou

 metastázující chondroblastom - mts totožného vzhledu

- mts vzhledu sarkomu ..?

 radiologicky/histologicky jasný (chondroplastický) osteosarkom             

připomínající organoidní kompozicí chondroblastom

u žádného z nich nebyla provedena mutační analýza 

H3F3A/H3F3B …



Maligní giant cell tumor   ˂ 2%

PRIMÁRNÍ

(synchronní)

SEKUNDÁRNÍ

(metachronní)

raritní; v původní lézi je přítomen klasický GCT      

s přechodem do jasného sarkomu í

běžnější, předchozí radiace; v původní lézi byl 

přítomen klasický GCT, v lokální recidivě již 

sarkom či kombinace sarkom/GCT (v meta)í)))

totožná mutace H3F3A přítomna i v nově vzniklém sarkomu…

(giant cell-rich) 

osteosarkom

pleomorfní 

sarkom
fibrosarkom



Molekulární profil - mutace histonu H3.3 

mutace H3F3A

(G34W)

G35E/L/M/V/W

(v maligních GCT)

G34R

(2x v osteosarkomu)

mutace H3F3B

(K36M)

Giant cell tumor Chondroblastoma

mutace H3F3A

(K36M)

IHC - specifické Ab H3F3A (G34W) a H3F3B (K36M)

˂ 95%



Giant cell tumor

Giant cell-rich

osteosarcoma

Clear cell 

chondrosarcoma

chondroblastoma

„giant cell granuloma“

„brown“ tumor

hyperparathyreosis

aneurysmal cyst

meta, MM, Langerhans...

„Giant cell“ léze kostí

non-ossifying fibroma

Malignant

giant cell tumor
osteoblastoma

The only one positive for

H3F3A !
Malignant

giant cell tumor



Děkuji za pozornost
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