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NízkostupÀové difúzní astrocytomy – progresivní nádorové onemocnûní.
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Zhoubné nádory centrálního nervového systému pfiedstavují pouze asi 1% v‰ech zhoubn˘ch nádorov˘ch onemocnûní. Jejich

incidence u dospûl˘ch se v‰ak postupnû zvy‰uje. Nejvût‰í skupinu (asi 50%) tvofií nádory z gliálních bunûk – gliomy.

Klasifikace nádorÛ CNS je sloÏit˘ a prozatím nekonãící proces, kter˘ odráÏí aktuální znalosti o biologii nádorového bujení.

V minulosti bylo vytvofieno jiÏ nûkolik klasifikaãních schémat, které se opíraly o stupeÀ rozvoje vûdeckého poznání dané doby.

První pokus o klasifikaci mozkov˘ch nádorÛ pochází od Baileyliho a Cushinga z roku 1926, ktefií odvozovali morfologii nádoro-

v˘ch bunûk od v˘vojov˘ch stádií astrogliální fiady – astrocyt, astroblast a spongioblast. První klasifikace nádorÛ CNS tak rozli-

‰ovala 3 typy nádorÛ s narÛstajícím stupnûm malignity – astrocytom, astroblastom a spongioblastom (pozdûji nazvan˘ gliobla-

stom).

Na tuto první klasifikaci nádorÛ CNS navázaly dal‰í klasifikace, jako byly KernohanÛv systém (1949), kter˘ rozdûlil astrog-

liální neoplázie do ãtyfi stupÀÛ malignity, nebo Ringertzova klasifikace (1950), ãi St. Anne-Mayo klasifikace (1988).

Moderní klasifikace nádorÛ nervového systému je spjata se Svûtovou zdravotnickou organizací (WHO). První klasifikace

WHO pochází z roku 1979 a jejím hlavním editorem byl Zülch. Tato klasifikace zkombinovala do té doby uÏívané klasifikace,

vycházející dominantnû z histologie. K urãení stupnû malignity u gliomÛ vyuÏívala tedy pouze morfologické charakteristiky, jako

jsou jaderná atypie, mitózy, patologická cévní proliferace a nekrózy. Dal‰í pokrok pfiedstavovalo zavedení imunohistochemické

diagnostiky, která v˘raznû zpfiesnila dosud uÏívané morfologické charakteristiky. Tato nová metoda pak vedla ke zpfiesnûní dia-

gnostick˘ch moÏností a vyústila v sestavení druhé klasifikace WHO, která vy‰la v roce 1993. Tato klasifikace zavedla nov˘ ãtyfi-

stupÀov˘ WHO grading v‰ech intrakraniálních nádorÛ, tedy nejenom gliomÛ.

Dosud poslední klasifikace WHO z roku 2000 vyuÏívá poznatky bunûãné a molekulární genetiky jako klíãové kritérium dûle-

ní. V̆ sledkem je novelizace gradingového systému, kter˘ se tak stal pro vût‰inu nádorÛ nervového systému odhadem malignity,

zaloÏen˘m na histologick˘ch a imunohistochemick˘ch kritériích.

Klasifikace WHO 2000 poprvé zohledÀuje genetické cesty, které vedou k progresi gliomÛ. Napfiíklad difúzní astrocytom

(WHO G II) není jenom geneticky definovan˘m typem gliomu astrocytární fiady, ale za urãit˘ch okolností mÛÏe pfiedstavovat

i v˘vojové stadium glioblastomu (WHO G IV). To vysvûtluje, proã jsou ICD-O kódy infiltrativnû rostoucích gliomÛ za lomít-

kem ukonãeny ãíslicí 3 (maligní nádor). V̆ jimku tvofií napfiíklad pilo-

cytární astrocytom (WHO st. I), ohraniãen˘ a pomalu rostoucí astrocy-

tom postihující dûti a mladé jedince, kter˘ má v ICD-0 kódu za lomít-

kem ãíslici 1 (benigní nádor).

Tento nov˘ pohled na biologii nádorÛ gliální fiady oslabuje platnost

stále vÏitého dûlení gliálních nádorÛ na low-grade (WHO G I-II) a high-

grade (WHO G III-IV) tumory. V kategorii low-grade gliomÛ se tak set-

kávají pilocytární astrocytom (WHO G I) a difúzní astrocytom (WHO

G II). Podle dne‰ních znalostí je tfieba striktnû odli‰it skupinu difúzních

astrocytomÛ, jejímÏ hlavním zástupcem je fibrilární astrocytom, od pilo-

cytárního astrocytomu, kter˘ se vyznaãuje podstatnû více ohraniãen˘m

rÛstem, vyskytuje se v jin˘ch vûkov˘ch skupinách, v jin˘ch lokaliza-

cích a má zcela odli‰né biologické chování.

Difúzní astrocytomy (WH G II) pfiedstavují 10-15% v‰ech astrocy-

tárních mozkov˘ch nádorÛ a jsou charakteristické vysok˘m stupnûm

bunûãné diferenciace, pomal˘m rÛstem a difúzní infiltrací sousedních

struktur mozkové tkánû. Nejãastûj‰í v˘skyt je mezi 30. a 40. rokem, pfii-

bliÏnû 10 % se objevuje ve vûku pod 20 let a asi 30 % ve vûku nad 45

let. 60 % v‰ech pacientÛ se tak nachází ve vûku 20-45 let, prÛmûrn˘ vûk

je 34 rokÛ. Je lehká pfievaha v˘skytu u muÏÛ (M : Î = 1,18 : 1) (Davis

et al., 1998).

Histologick˘ nález odpovídá mírnému zv˘‰ení celularity s ojedinû-

l˘mi jadern˘mi atypiemi, které pfiedstavují typick˘ rys difúzního astro-

cytomu. Mitotická aktivita chybí. Difúzní astrocytomy se z hlediska

histologického nálezu dûlí do tfií skupin podle typu bunûãné populace –

fibrilární astrocytom (nejãastûj‰í histologická varianta), gemistocytární

astrocytom a protoplazmatick˘ astrocytom.

Difúzní infiltrativnû rostoucí astrocytomy se klinicky se obvykle

manifestují aÏ v dospûlém vûku a projevují se difúzní infiltrací okolní,

ale i vzdálené mozkové tkánû, a to bez závislosti na stupni histologic-
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Obrázek 1.
Onkogeneze difúzních infiltrativnû rostoucích 

gliomÛ astrocytární fiady.
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kého gradingu. Obvykl˘m prvním pfiíznakem difúzního astrocytomu je epileptick˘ záchvat. Zcela zásadní je jejich pfiirozená ten-

dence malignizovat kumulací genetick˘ch lézí v prÛbûhu onkogeneze (obr. 1).

Na MR se difúzní astrocytom zobrazí jako hypointenzita v T1 váÏeném obraze a hyperintenzita v T2 váÏeném obraze s expan-

zivními projevy. U nízkostupÀového difúzního astrocytomu ov‰em nikdy nedochází ke zv˘‰ení signálu po podání gadolinia. Pfii

nálezu sycení nádoru po podání kontrastní látky jde jiÏ o známky progrese astrocytomu smûrem k malignitû.

PrÛmûrná doba pfieÏití po chirurgické léãbû se pohybuje v rozmezí 6-8 let, je v‰ak v˘raznû individuální. Celková délka one-

mocnûní je hlavnû ovlivnûna rychlostí maligní progrese k astrogliálním neopláziím vy‰‰ího gradingu. PrÛmûrn˘ ãasov˘ interval

od zaãátku nemoci do nastartování progrese se uvádí v rozmezí 4-5 let (Watanabe et al., 1997). Za nejdÛleÏitûj‰í faktory vedou-

cí k oddálení recidivy a progrese jsou povaÏovány nízk˘ vûk a radikální resekce pfii první operaci (Peraud et al., 1998).

Z v˘‰e zmínûného je zfiejmé, Ïe difúzní astrocytom WHO G II je nádor s pfiirozenou tendencí k malignizaci, a proto je nutné

tento typ nádoru striktnû odli‰it od prav˘ch low-grade gliomÛ, jako je napfiíklad pilocytární astrocytom. Jako v˘hodnûj‰í se tedy

jeví dûlení astrocytárních tumorÛ na astrocytomy ohraniãené (s dobrou prognózou pfieÏití) a astrocytomy difúznû infiltrující (WHO

G II-IV). Poslednû zmínûné nádory pak vyÏadují zv˘‰enou onkologickou pozornost právû pro svoji tendenci k objemové i gra-

dingové progresi.
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