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SOUHRN

Nova WHO klasifikace nador CNS se do znacné miry opira o molekularni diagnostiku, bez které jiz nelze nékteré jednotky prakticky diagnostikovat. Snazime
se ukdzat raciondlni pfistup k diagnostice nadort CNS, ktery se opira o konvencéni molekularni metody jako je RT-PCR, Sangerovo sekvenovani, MLPA, rozsifené
o sekvenovani nové generace (NGS) a metyla¢ni SNP array.
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A rational approach to the CNS tumors diagnostics

SUMMARY
The new WHO classification of CNS tumors is largely based on molecular diagnostic. Without molecular methods some entities can no longer be diagnosed. We
are trying to show a rational approach to the CNS tumors diagnostics, which is based on conventional molecular methods such as RT-PCR, Sanger sequencing,

MLPA, extended by the next generation sequencing (NGS) and methylation SNP array.
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Novd WHO klasifikace nddor(i CNS se ve zna¢ném rozsahu
opira o molekuldrni diagnostiku, bez které jiz nelze nékteré jed-
notky prakticky diagnostikovat (1,2). Z tohoto dlvodu vyplyva
i diraz na racionalni nicméné maximalné efektivni molekularni
diagnostiku téchto nadord.

Na nasem pracovisti ve FN Motol mame jiz nékolik let zave-
denou molekularni diagnostiku nador CNS, kdy velmi tésné
spolupracuje na molekularni diagnostice Laboratof molekularni
patologie Ustavu patologie a molekularni mediciny s Laboratofi
biologie solidnich nadoru Kliniky détské hematologie a onkolo-
gie. Spole¢nd diagnostika se opird o morfologicky nélez, ktery
nasméruje molekularniho patologa k tomu, co racionélné vyset-
fovat. Ddraz klademe na Udaj o procentu nadorovych bunék ve
vysetfované tkani, coz je udaj pro molekularni vysetreni zcela
nezbytny, jelikoz se od néj odviji limitace fady molekularnich
metod (viz Tabulka ¢. 1).

Dale se diferencialné diagnosticky propojuji data ze zobra-
zovacich metod spolu s klinickymi Udaji, kterd napf. napovi,
kde je dany nador lokalizovany, zda se nador syti po podani
kontrastni latky na zobrazeni MRI, ¢i zda je v nadoru cysticka
komponenta apod., a tim maze uptesnit dalsi molekularni vy-
Setreni.
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Tabulka €. 1. Molekuldrni metody a jejich limitace.

Dolni limit procenta nadorovych bunék

Mutacné specificka PCR cca 1%
Sangerova sekvenace 15-20 %

MLPA 50 %

DNA NGS 25 %, lépe 50 %
RNA NGS 10 %

Metylacni SNP array 60 %

U low-grade gliomud (LGG) CNS tedy k diagnostice pfistupu-
jeme tak, ze vzorek nejprve vysetfime pomoci PCR a popf. San-
gerovy sekvenace a hlavné RT-PCR molekularni zmény, které
bychom u daného nadoru v dané lokalizaci o¢ekévali. Napfiklad
u LGG zadni jamy lebni vysetfujeme nejcastéji se vyskytujici fuz-
ni gen KIAA1549::BRAF. Oproti tomu z nasich zkusenosti vime, Ze
zacit vysetiovani fuze KIAA1549::BRAF u nadoru stejné morfolo-
gie v hemisferalni oblasti, kde se setkavame s celou fadou jinych
a velmi casto netradi¢nich faznich partnert genu BRAF, nema
tato koncepce kyzeny pfinos.

Nicméné velmi stru¢né a zjednodusené u LGG jinych lokali-
zaci nez hemisferalnich primarné vétsinou vysetfujeme flzni
gen KIAA1549::BRAF spolu s mutacemi genu BRAF a v pripadé
neuspéchu dle morfologie pokracujeme s vysetfenim interni
tandemové duplikace FGFRT (ITD FGFRT) u diagnézy dysemb-
ryoplastického neuroepitelidlniho nddoru (DNET), mutace genu
BRAF ¢i FGFR2 fuzni geny u suspektni diagnézy polymorfniho
low-grade neuroepitelidlniho naddoru mladych (PLNTY), apod.
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