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Uvod

Zena, 45 let, odeslana dne 14.11.2007 k vysetreni na ambulanci TRN
kliniky rajonnim pneumologem pro

Syty ostre ohraniceny stin o velikosti 7x6 cm nasedajici na horni pol
praveho hilu, na bocném snimku se promital apikaln€, velikosti 8x7
cm.

Subjektivné v okamziku vysetreni jiz bez potizi, ty zacaly dne 8.11.
zimnici, od 9.11. mela ,,chfipkove priznaky* — bolesti kloubii,
celkovou tnavu. Rajonnim pneumologem predepsana antibiotika (rtg
hrudniku v tvodu neproveden). V noci z 9. na 10.11. probuzena
kaslem, 2x vykasSlala krvavy hlen, rtg hrudniku proveden po vikendu
12.11.2007 s vySe popsanym nalezem. V poslednich 6 mésicich
zhubla 8 kg, coz pricitala zvySene namaze.

objektivni nalez bez zvlastnosti, auskultacné dychani alveolarni, bvf.,
symetricke, nadvaha.



RTG 7P 12.11.2007




RTG PB 12.11.2007




Anamnesticka data

OA: asi od 1. 2002 lecena pro hypertenzi, v roce 2001 prod€lala
operaci GEU s pravostrannou adnexektomii, v roce 2004 prodélala
frakturu leveho zapéesti

SN: kuracka 10-15 cigaret denné 12 let, alkohol prilezitostné
PSA: OSVC — prodej zboZi, zije v rodiné

FA: Lozap, Lozap H, 0d 9. do 16.11. Curam x denné¢ 625mg
AA: negativni

RA: matka hypertonicka, otec + v 52 letech na IM, syn 16 let, od 3 let
lIéCen a nyni sledovan pro leukemii

GA: 2 porody, 1 abort, ]| GEU



Paraklinicka vySetreni

CT plic 21.11.2007 — TU lozisko v segmentech S3,S4 vpravo s
zuzenim VCS a Sirokym nasedanim na pleuru a bronchy pro horni a
sttedni lalok, avSak neztzuje je, lozisko se nehomogenné syti- miize
byt Castecné nekroticke, avsak hilove a mediastinalni lymfaticke uzliny
nejsou zvetSeny. V jatrech a nadledvinkach bez loziskovych zmeén.
Drobny fluidothorax vpravo (dorzobazaln€ Site do 7mm).

Mamograficky screening 3.12.2007 — bez suspektniho nalezu

Gastrofibroskopie 3.12.2007 — endoskopicky nalez na jicnu, zaludku a
duodenu bez patologie

Kolonoskopie 4.12.2007- polyp rekta a polyp sigmoidea,
polypektomie. Bez dalsi patologie. Histologicky bez znamek
malignity.







Paraklinicka vySetreni 2

m Fibrobronchoskopie 26.11.2007 v lok. anestézii — neprime znamky
tumoru, extramuralni oplosténi Bd1 a Bd3, rozsedla intersegmentarni
trifurkacni karina horniho lobarniho bronchu vpravo.

m Cytologie z bronchoskopie — brushing a katetrizace Bd1 a Bd3
vpravo bez prukazu malignich bun€k. Z perbronchialni punkce
intersegmentarni kariny - nadorove bunky maligni, PAS pozitivita
nepritomna, nadorova populace pomeérne drobnobunécna, pritomnost
papilarnich struktur.

m Spiroergometrie 6.12.2007 — podle dosazenych spirometrickych
hodnot, difusni plicni kapacity schopna resekcéniho vykonu do rozsahu
pneumektomie (VO2/kg = 23,13 ml/kg, tepovy O2max = 14 ml/tep,
TLco = 7,82 mmol/kPa/min — 88%NH).




Indikacni chirurgické vysetreni

B na vlastni prani pacientky odeslana s
Dg. Maligni tumor horniho laloku prave
plice, T2N1MJO, st. IIB, KT 90
k chirurgickemu vysSetreni v amb. III. chir.
kliniky FN Motol dne 7.12.2007 .
Z.aveér: objemny tumor prave plice, neni
histologicky oveéren. Vhodne k operaCnimu
feSeni. Objednana k prijeti na 3.1.2008.



Vysetreni sputa
cytologicky/histologicky

m K ambulantnimu vysetreni v nasi TRN amb. dne 14.12.2007 prinesla
pacienta kousek cca 1x1 cm nartizovele tkane, kterou v ten den rano
vykaslala, zaslano k histol. vys.

m V den prijeti k operacnimu reSeni byl na chirurgickou kliniku nahlasen
telefonicky vysledek — nejspise se jedna o angiosarkom, nalez
vylucuje ptivod v malobunécnem karcinomu.

m Definitivni vysledek vySetteni byl k dispozici az po prijeti na
chirurgickou kliniku: zaveér — jde o maligni vazoformativni nador
odpovidajici angiosarkomu stredniho stupné diferenciace.
Diferencialné diagnosticky je vyloucen pseudoangiosarkomatozni

ooooo

markeru CK.



Predoperacni vysetreni

m Krevni obraz, koagulacni parametry,
biochemie, pozadovana scrologicka
vysetreni v norme, EW 90/104.

m Aktualni RTG hrudniku ZP 2.1.2008 — TU
stin vpravo ve vyrazne progresi, dosahuje
velikost1 9,5 x 8,8 cm, jinde bez novych
patologickych zmeén.




RIA'G ZP" 2.1.2005




Srovnani RTG snimku
12.11.07 a 2.1.08




Operace a histologicky nalez

Dne 4.1.2008 provedena na III. Chir. klinice FN Motol hormni plieni
lobektomie vpravo a lymfadenectomie sk. 11, 12, 4R.

Makroskopicky: nador je pomerne ostre oddelen od okolniho
parenchymu. Na fezu ve vetsing rozsahu nekroticky a prokrvaceny,
dosahuje prakticky k ztlustele, bélave pleure. Pozitivai uzliny sk. 11,
12, negativni 4R.

Histologie: nador tvoreny spise mensSimi atypickymi bunkami s
ovalnymi svétlymi jadry a uzsim lemem slab¢ bazofilni AB-PAS
negativni cytoplasmy nekdy naznacené protazene. Mitoticka aktivita je
napadna. Retikulinova kostra zvyraznuje solidn€ alveolarni usporadani
nadoru. Re: periferni primitivni neuroektodermovy nador (PNET).

Imunohistologie: Vimentin — silna cytoplasmaticka pozitivita nador.
bunck, CD56 — variabilni, Casto silnd membranova pozitivita nador.
Bunék, CD99 — slabSi membranova pozitivita nador. bunék, S-100
protein — nador negativni, Cytokeratiny a EMA — nador negativni,
Chromogranin — negativni, Hladkosvalovy aktin — nador negativni,
Desmin — nador negativni, CD34 — slaba az nespecificka
cytoplazmaticka pozitivita ¢asti nadorovych bunék




RTG ZP 14.1.2005




Pooperacni prubeéh

m Hojeni per primam, bez komplikaci, deleceni do 15.1.
2008 na nasi TRN klmice.

m Po asi 3 tydnech po operaci nas pacientka telefonicky
kontaktuje pro galaktorhoeu, doporuceno mamologicke,
popr. gynekol. vysetreni. Zjisténa vysoka hladina PRL
(upravena po aplikaci Dostinexu vcetne vymizeni
galaktorhoey) a elevace CA 125 — na zaklad¢ kterych
zvazovana moznost ovarialniho karcinomu. Gynekologem
oporucena laparoskopie.

m Na onkologickem sezeni nasi kliniky doporucen
neinvazivni diagnosticky postup — CT bricha a PET.



Poznamka

m Dostinex (Cabergolinum) - derivat ergotaminu,
agonista dopaminergnich D2-receptort predevsim
v oblasti hypotyzy. Ma inhibicni ticinky na sekreci
a tvorbu prolaktinu v laktotropnich bunkach
zdrave hypotyzy a prolaktin secerujicich adenomu
hypotyzy a na sekreci rustoveho hormonu a
tyreotropinu v bunkach nekterych adenomu s
patologickou sekreci rustoveho hormonu resp.
THS.



CT bricha a PET

m CT bricha 6.2.2008 Re¢: deloha zvetsena, s
myomem V.S., event. zvetSena adnexa vlevo
nediferencuji. Znamky meta postizeni v dutine
br1Sni nezjisteny.

m PET trupu 18-FDG 11.2.2008 R¢: neprokazujeme
lozisko patologicke kumulace FDG.




Adjuvantni chemoterapie

m |. serie vysokodavkovane chemoterapie VIDE 22. — 24.2.
2008: vincristin 2mg 1.v. /1.den + doxorubicin 40mg
1.v./den 1.-3. den + etoposid 290mg 1.v./den 1.-3. den +
holoxan 5900mg 1.v./den 1.-3. den

m 4.3. az 8.3.2008 hospitalizovana na JIOP pro febrilni
neutropenii IV. stupné (leukocyty 0,9, APN 0,016, Hb 107,
trombo 159), podavan Neupogen, Abaktal, Fortum,
Diflucan a zavedena a podpurna leCba, propusténa na
kombinaci antibiotik Abaktal, Zinnat a Nizoral (leukocyty
19,7, APN 16,0, Hb 105, trombo 455), od 22. do 24.3.2008
absolvovala 2. seri1 VIDE.







Definice PNET

m PNET: Primitivni neuroectodermalni tumor. Jeden z pozoruhodne
skupiny tumoru, které vychazeji z bun€k primitivni neuralni tkané a
sdileji stejnou reciprocni translokaci mezi chromozomy 11 a 22 , maji
stejné zakonitosti biochemické a onkogenni exprese. Nekteré PNET
nadory se vyskytuji v mozku, zatimco jine (periferni PNET) mimo
mozek, jako napriklad v konCetinach, panvi a hrudni stene. PNET
v mozku mohou vznikat v mozkové kure nebo v SiSince
(pineoblastom). Periferni PNET se zarazuji do rodiny Ewingovych
nadord, ktera zahrnuje: Ewinglv kostni nador, extraosealni
EwingUlv nador, primitivni neuroectodermalni tumor (PNET), také
znamy jako periferni neuroepiteliom a AskinUv nador (PNET
hrudni stény).




Charakteristika

INCIDENCE 1% vSech sarkomu

VEK — MEDIAN 75% <39 let

m  Tumory mohou byt slozeny z malych uniformnich buné€k
s minimalnimi morfologickymi znamkami diferenciace, nebo mohou
byt tvoreny z velkych, méné uniformnich bunék s proménlivym
stupném neuroektodermalni diferenciace.

m Ewinguv sarkom (EWS) se obvykle vyskytuje v kostech a je
nejcastejsi ve druhé dekade Zivota. Nejobvyklejsi lokalizaci primarni
Iéze jsou panevni kosti, femur, humerus a Zebra. Méné obvykle je
primarni postizeni v mimokostnich lokalizacich, nicméné
morfologicka a biologicka charakteristika nadoru vyvijejicich se
v mékkych tkanich je nerozpoznatelna od nadoru kostnich lokalizaci.



Prognoza

m Metastaticke onemocnéni je zjiStovano v
10% pripadu. Celkove preziti je mene nez
40% a 2 roky. Faktory spojovane se Spatnou
prognozou zahrnuji metastazy v dobe
diagnozy a nemoznost kompletni resekce
nadorove masy (Udaje tykajici se Askinova
tumoru).



Diagnoza ESET

m Bézn€ uzivanymi molekularnimi diagnostickymi testy.
k detekci k ESET (rodina tumort Ewingova sarkomu) se
specifickou translokaci (genu) zahrnuje RT-PCR a
fluorescencni in-situ hybridizaci (FISH).

m Vzhledem k nizke specificité neuroektodermalnich
markeru a antigenu CD99 v diagnoze PNET je spolehliva
pozitivni diagnoza potvrzena jen molekularne
genetickym vySetrenim prokazujicim translokaci EW'S
genu lokalizovaneho na 22. chromozomu do oblasti
nékteré¢ho z jeho fuznich partnertl (FLI1, ERG, ETV1,
EI1AF a FEV).




ILecba

m uziti kombinované chemoterapie v adjuvanci
aktinoterapie nebo chirurgickeé resekce primarniho
tumortl.

m Standardni IéCba zahrnuje vineristin, doxorubicin a
cyclophosphamid alternativne s ifosfamidem a
etoposidem a vhodnou podpurnou IéCbou tohoto
myelotoxickeho rezimu.

(Kombinace 1fosfamidu a etoposidu ukazala aktivitu u
Ewingova sarkomu/PNET a velkou randomizovanou
klinickou studii bylo demonstrovano, ze efekt byl zlepsen,
kdyz kombinace ifosfamidu a etoposidu byla doplnéna o
alternujici rezimy s vincristinem, doxorubicinem a
cyclophosphamidem).



Lécba pokracovani

B Vyznam doxorubicinu byl demonstrovan v randomizovane
srovnavaci studii se zvysujici se davkou doxorubicinu
béhem casnych méesicu, vedouci ke zlepSeni event-free
prezivani. Tento nalez vedl k preruseni pouzivani
Actinomycinu-D v meziskupinovem protokolu.

m aktinoterapie se uziva pro pacienty, kde nelze pouzit
chirurgicky pristup a pro pacienty s resekovanym
tumorem, ale s pozitivai resekcni linii.

m RadiaCni davka ma byt prizptisobena v zavislosti na
rozsahu residualniho onemocnéni.
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