Tab. 1. Nové typy nddorov WHO CNS 2021. Kurzivou su uvedené provizorne typy

Difuzny astrocytém, MYB/MYBL1-alterovany

neuroepithelial tumor of the young — PLNTY)

Polymorfny low-grade neuroepitelidlny tumor mladych pacientov (Polymorphous low-grade

Difuzny low-grade gliém, s alterdciou MAPK cesty

Difuzny hemisfericky gliém, H3 G34-mutovany

Difuzny high-grade gliom pediatrického typu, H3 a IDH-wildtype

Hemisfericky gliém infantilného typu

High-grade astrocytom s piloidnymi rysmi

Difazny glioneurondlny tumor s rysmi podobnymi oligodendrogliému a jadrovymi zhlukmi
(Diffuse glioneuronal tumor with oligodendroglioma-like features and nuclear clusters)

Myxoidny glioneuronélny tumor

Multinoduldrny a vakuolizujici neuronélny tumor

Supratentoridlny ependymom s fuziou YAP1

Ependymom zadnej jamy, skupina PFA

Ependymom zadnej jamy, skupina PFB

Spinélny ependymom s amplifikdciou MYCN

Kribriformny neuroepitelidlny tumor

CNS neuroblastdom, FOXR2-aktivovany

CNS tumor s BCOR internou tandemovou duplikaciou

Dezmoplasticky myxoidny tumor pinedinej oblasti, SMARCB1-deficientny

Intrakranidlny mezenchymalny tumor s fuziou FET-CREB

ClGrearanzovany sarkém

Primarny intrakranidlny sarkém DICERT-mutovany

Pituitdrny blastom

Classification of Tumours Editorial Board, 2021;
Louis et al., 2016; Louis et al.,, 2018; Brat et al.,
2018; Ellison et al., 2019; Brat et al., 2020;
Louis et al., 2020; Ellison et al., 2020). Zakladom
patologickej diagnostiky je stale histomorfo-
logické vysetrenie, vhodne doplnené imuno-
histochémiou; klasifikdcia WHO CNS 2021 sa
vSak v mnohych pripadoch vyrazne opiera
o genetické vysetrenia, bez ktorych dnes uz
nie je mozné niektoré jednotky spravne diag-
nostikovat. Prave vdaka novym poznatkom
z oblasti molekulovej genetiky nddorov CNS,
vratane pouzitia vysledkov novych technik
(vid' nizSie) WHO CNS 2021 popisuje mnohé
nové nadorové jednotky (Tab. 1).

Aj ked by sa mohlo zdat, Ze v niektorych
pripadoch ma detailna klasifikacia s pou-

zitim technik molekulovej genetiky zatial

vyznam skér akademicky (napr. z pohla-
du aktualnych terapeutickych postupov),
v mnohych pripadoch je vysledkom integro-
vanej histopatologicko-genetickej diagnos-
tiky nielen presnad klasifikacia nadoru, ale aj
prognostickd a potenciadlne aj prediktivna
informdcia.

VSeobecné zmeny v klasifikacii
WHO CNS 2021

WHO CNS 2021 zavadza celé spektrum
formalnych zmien (Louis et al., 2021). Ide
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0 zmeny taxondmie, ktord ma aktuélne hyb-
ridny morfologicko-molekulovo-geneticky
charakter; (i) niektoré nadorové typy su
definované kombindaciou histolégie a mo-
lekulovej genetiky, (ii) u niektorych mé ge-
netickd informéacia iba doplnujuci/podporny
charakter a nie je sucastou diagnostickych
kritérii a (iii) u niektorych typov je genetika
vyuzivana iba vzacne, alebo prakticky nikdy
a tieto nadory su stale definované najma
morfologicky. Dalsie zmeny zahfnaju nahra-
denie pojmov jednotka a variant terminmi
typ a podtyp a pouzivanie arabskych ¢islic
pri gradingu (ide o zjednotenie s WHO kla-
sifikdciami nddorov ostatnych organovych
systémov). Zmenou je aj snaha o maximalnu
simplifikédciu ndzvov nadorov, napr. odstra-
nenie anatomickych oznaceni u niektorych
typov nadorov (napr. chordoidny gliom tre-
tej komory je v novej klasifikacii oznaceny
iba ako chordoidny gliém), alebo odstréne-
nie privlastku anaplasticky, ktory je nahra-
deny gradingom v ramci typu nadoru (napr.
anaplasticky astrocytém, IDH-mutovany je
po novom iba astrocytém, IDH-mutovany,
Grade 3). Modifikatory v nazve nadorov -
odkaz na genetické zmeny, lokalizaciu,
alebo vekovu kategériu — su ponechané
iba v pripadoch s klinickym vyznamom
(Louis et al., 2021).
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Grading a kombinovany
histologicko-molekulovy
grading

Grading nadorov CNS sa dlhodobo lisil
od gradingu nadorov inych orgdnovych sys-
témov. Grade bol pridelovany napriec roz-
nymi jednotkami na zaklade oc¢akdvaného
klinického priebehu. Napriklad, o¢akavany
priebeh ochorenia a prezivanie u anaplastic-
kého astrocytomu grade Ill a anaplastického
meningedmu grade |l bol povazovany za pri-
blizne rovnaky, napriek tomu, Ze sa biologicky
jednalo o velmi odlisné nadory a skuto¢ny
priebeh ochorenia a progndza sa ¢astokrat
vyrazne lisili. WHO CNS 2021 zavadza grading
v ramci nddorovych typov a tym zdéraziuje
biologicki podobnost v ramci konkrétneho
histologického typu, poskytuje vacsiu flexi-
bilitu gradingu v rdmci histologického typu
a priblizuje sa tak k WHO gradingu nadorov
ostatnych organovych systémov (Louis et al.,
2021). Novy pristup ku gradingu nddorov CNS
viedol napr. ku zna¢nému zjednoduseniu
klasifikacie difiuznych gliémov u dospelych
pacientov; v tejto skupine bolo v predoslej
klasifikacii WHO 2016 zaradenych az 15 histo-
logickych jednotiek, pricom nova klasifikacia
WHO CNS 2021 rozoznava iba tri histologické
typy: astrocytém, IDH-mutovany (ktory moéze
mat grade 2, 3, alebo 4), oligodendrogliém,
IDH-mutovany, s kodeléciou 1p/19q (gra-
de 2 alebo 3) a glioblastom, IDH-wildtype
(grade 4).

Novinkou je vyuzitie molekulovych
markerov v gradingu niektorych nadorov.
Pritomnost konkrétnych genetickych alte-
racii vedie ku stanoveniu vyssieho grade
aj pri absencii high-grade morfologickych
zmien. Napriklad, morfologicky low-grade
IDH-mutovany astrocytém s homozygétnou
deléciou CDKN2A/B je klasifikovany ako grade
4 (Brat et al., 2020). Podobne, histologicky low-
-grade astrocytom, IDH-wildtype, s amplifika-
ciou EGFR, alebo kombinovanym ziskom chro-
mozoému 7 a stratou chromozému 10 (+7/-10),
alebo mutaciou v promotdérovej oblasti génu
TERT ma priradeny grade 4 (Brat et al., 2018).

Metoédy molekulovej genetiky
v klasifikacii nadorov CNS

AZ na niektoré vynimky, WHO CNS 2021
nedoporucuje konkrétne techniky na dokaz
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