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Ganglioneurom je vzacny, benigni, termindlné diferencovany a pomalu rostouci nddor
autonomniho nervového systému, ktery obvykle vznikd ze sympatickych gangliovych
bunék. Vétsina z nich je asymptomaticka a nachazi se ndhodné. Uvadime pomérné
vzéacny pfipad ganglioneuromu zadniho mediastina, ktery byl soubézné diagnosti-
kovan pfi vstupnim zobrazovacim vysetieni 11leté divky s akutni lymfoblastickou leu-
kemii (ALL). Histopatologické a histochemické vysetreni bioptickych vzorkd potvrdily
diagnézu ganglioneuromu. Vzhledem k asymptomatickému prabéhu, bez propagace
nadoru do patefniho kandlu byl zvolen neoperativni management sledovanim pomoci
zobrazovacich metod. Divka s akutni leukemii je v celkové remisi, na udrzovaci lé¢bé
podle protokolu AIEOP-BFM ALL 2017. Kontrolni vysetfeni MR hrudniku po 10 mésicich
potvrdilo stacionarni charakter GN bez progrese.

Klicova slova: dité skolniho véku, akutni lymfoblastickd leukemie, ganglioneurom,
zadni mediastinum, soucasna prezentace.

Ganglioneuroma is a rare, benign, terminally differentiated and slow-growing
tumour of the autonomic nervous system, usually arising from sympathetic gan-
glion cells. Most are asymptomatic and found incidentally. We report a relatively
rare case of a ganglioneuroma of the posterior mediastinum that was diagnosed
simultaneously on initial imaging in an 11-year-old girl with acute lymphoblastic
leukemia (ALL). Histopathological and histochemical examination of biopsy speci-
mens confirmed the diagnosis of ganglioneuroma. Because of an asymptomatic
course, without tumor propagation into the spinal canal, a non-operative mana-
gement by imaging follow-up was chosen. The girl with acute leukemia is in
complete remission, on maintenance treatment according to the AIEOP-BFM ALL
2017 protocol. The control chest MRI after 10 months confirmed the stationary
character of GN without progression.

Key words: school-age child, acute lymphoblastic leukemia, ganglioneuroma, pos-
terior mediastinum, simultaneous presentation.
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Ganglioneurom (GN) je pIné diferencova-
ny nddor autonomniho nervového systému.
Podle vétsiny studii jsou neurogenni nddory
bud prvnim, nebo druhym nejcastéjsim dét-
skym mediastinalnim nadorem. Poprvé byl GN
popsan pred vice nez 150 lety (1). Anatomicky
jsou GN nejcastéji lokalizovany v zadnim
mediastinu (40 %), méné casto v retroperi-
tonedlnim prostoru (20 %) nebo cervikalni
oblasti. Vétsina neurogennich nddord vychazi
z paravertebralniho kompartmentu. Pacienti
s diagn6zou GN maji velmi dobrou prognézu,
s celkovym prezitim 95 %. Zastanci neoperacni
lécby GN zdlraznuji pomaly rlst a vysokou
operacni morbiditu spojenou s resekci, jako
ddvod pro zavedeni metodiky ,watch and
wait” v managementu asymptomatickych GN.

11letd divka byla pfelozena ze spadové
nemocnice k dosetreni pro kratkou anam-
nézu zvysenych teplot, Unavy a bicytopenie
(hemoglobin 77 g/l, leukocyty 3 x 10%/1). Divka
je z 1. rizikové gravidity (preeklampsie), ko-
jena byla 6 mésicl, oc¢kovani kompletni dle
kalendare, vdzné nemocna doposud nebyla,
operace, Urazy 0. Otec se |é¢i pro hypertenzi,
matka a jeden sourozenec (2016) zdravi.

Vysetieni kostni dfené prokdzalo dg. akut-
nilymfoblastické leukemie (preB ALL s abe-
rantni expresi CD66¢; hyperdiploidie > 50 (ve
vsech tfech klonech): 55, XX +X,+4,+6,+10,+14,-
16,+17,+18,+21,+21,+mar[7]; CNS status nega-
tivni; molekularni genetika bez pfitomnosti
vysetfovanych fuznich gend. Lécena byla dle
protokolu AIEOP-BFM ALL 2017 pro standardni
riziko (SRG), odpovéd na induk¢ni lécbu byla 8.
a 15.den |é¢by dobré (bez blastickych bunék).

PFi vstupnim rentgenovém snimku hrud-
niku byl parenchym plicni bez infiltrace a lo-
ziskovych zmén, kresba plicni byla pfimérena.
Branice byla hladkd, uhly volné, srdce nebylo
zvétsené. Horni mediastinum bylo normalni
Site. Vlevo paravertebrélné bylo rozsifeni me-
diastina v rozsahu Th8-Th12 sytym oblym os-
tfe ohrani¢enym stinem (Obr. 1). Ultrazvukové
vysetfeni zamérené na tuto oblast zobrazilo
ovélny hypoechogenni Utvar paraaortalné,
velikosti asi 54x20mm s drobnym sytym
okrskem s akustickym stinem, kalcifikaci byla
etiologie Utvaru nejasna. Vysetfeni hrudniku

Prosty rtg snimek hrudniku. Vlevo para-
vertebrdiné v urovni obratli Th9 az Th12 je patrné
rozsitfeni mediastina sytym oblym ostfe ohrani-
cenym zastinénim. Pfiméfeny ndlez na plicnim
parenchymu

pomoci MR prokazalo paravertebralné vlevo
v Urovni Th9-12 ostie ohraniceny vélcovity
utvar vel. cca 54x 10x20mm, na T2-blade a T1
je pfiblizné izodenzni's parenchymem ledvin,
na FS (Fat saturation - potlaceni tuku) a STIR
je hypersigndlni, postkontrastné se nesytil,
lehce se sytila jen prilehla nerozsifena pleura.
Utvar nezasahuje do patefniho kanalu ani do
foramin (Obr. 2, 3). Neurologické vysetieni
nepotvrdilo vanamnéze zadné neurologické
symptomy. Udavala ob¢asné nevyznamné
bolesti hlavy. Jinak chodi do 6 tfidy a aktivné
sportuje. Objektivné drobnéjsi stihla divka,
velmi pékné spolupracuje, zornice izokoric-
ké, fotoreakce +, mimika soumérna, jazyk
vyplazuje rovné, na koncetinach je jista ve
vydrzich, taxi cili oboustranné spravng, re-
flexy byly zivé a soumérné, pyramidové jevy
negativni, chlize a stoj byl bez poruchy, bez
neurologické symptomatologie. Neurostatus
byl v normé. Posouzeni ndlezu détskym neu-
rochirurgem doc. MUDr. D. Krahulikem, Ph.D.,
MBA: stacionarni benigni lozisko spiSe pfi-
stupné z torakotomie, do paterniho kanalu
se nepropaguje. Vzhledem k celkové [écbé
a asymptomatickému prabéhu bylo doporu-
¢eno sledovani pomoci MR za 6-12 mésic(.
Planovana CT navigovana biopsie nejasného
utvaru vlevo paravertebralné Th9-12 probéhla
dva mésice po zahdjeni chemoterapie bez
komplikaci. Material byl odeslan k histopa-
tologickému vysetieni. Histopatologické vy-
Setfeni: prouzek naddorové tkdné se svazky
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MR vysetreni, T2 blade vdzené zobraze-
ni's potlacenim signdlu tuku, transverzdini rovi-
na. V' zadnim mediastinu vlevo paravertebrdiné,
subpleurdlné je patrny ostfe ohraniceny utvar
s vysokou intenzitou signdlu. Utvar nezasahuje do
pdteiniho kandlu ani do neuroforamin

MR vysetreni, T2 blade vdzené zobrazeni,
korondini rovina. Paravertebrdlné vlevo v trovni
Th9-12 je sledovany ostfe ohraniceny vietenovity
utvar se stredni intenzitou signdlu

benignich Schwannovych bunék s protahly-

mi a zvinénymi jadry v myxoidnim stromatu.
Jaderné atypie nezjistény, mitoticka aktivita
neni pfitomna. V ¢asti prepardtu nalezeny
zralé gangliové bunky. Histologicky nalez
odpovida ganglioneuromu (Obr. 4, 5). | pii
absenci klinickych NF1 stigmat a asociace GN
sNF1 byla v literatufe popséna v nékolika pfi-
padech, byly i u nasi pacientky genetickou
analyzou vysetifeny mutace pro NF1iNF2 (2).
Na zakladé souc¢asnych dostupnych znalosti
patogenni varianta v genech NF1, NF2 nebyla
nalezena.

V prGbéhu protokolarni [é¢by prodéla-
la infekci covid-19 a RSV (remdesivir) s leh-
kym pribéhem. V pribéhu indukeni [écby
(kortikosteroidy) jsme zaznamenali poruchu
glukoézové tolerance. Diabetickou dietou byla
navozena kompenzace. Zakladni onemocnéni

je vkompletni remisi. Kontrolni vysetfeni MR
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hrudniku (9/2023) prokézalo, Ze sledovany
ostfe ohraniceny vietenovity Utvar ma ve
srovnani s MR z 11/2022 stacionarni charakter.

Nadory neurogenniho pivodu mohou
pochazet z fady rliznych mist, véetné bunék
nervové pochvy, autonomnich ganglii nebo
paravertebralnich sympatickych ganglii ne-
bo shlukd neuroendokrinnich bunék v pa-
ragangliich (3). V diferencialni diagnostice
nadoru zadniho mediastina u nasi pacientky
jsme pracovali i s diagnézou neurofibromu.
Histopatologicky nalez, ale potvrdil ganglio-
neurom.

Ganglioneuromy jsou nezhoubné né-
dory, které jsou plné diferencované a typicky
se vyskytuji u déti starsich 10 let, nicméné
nejméné v jedné sérii byl primérny vék dé-
ti s GN 6 let a 9 mésicl (4). GN je slozen ze
Schwannovych bunék a zralych gangliovych
bunék. Zralé gangliové buriky maji hojnou
granularni eozinofilni cytoplazmu s velkymi
excentrickymi jadry. Pfi zobrazovani maji tyto
nadory obvykle protdhlou orientaci, kterd je
rovnobézna s konfiguraci paravertebrélniho
sympatického nervového systému (3). Pacienti
s GN zadniho mediastina jsou prevdzné
asymptomaticti, ale mohou se projevovat
klinickymi pfiznaky, jako je bolest, kasel, stri-
dor, nebo pfiznaky dechové tisné, zpisobené
utlakem dychacich cest nebo michy v dlisled-
ku intraspindIni expanze. Retroperitonealni
lokalizace tohoto vzacného nadoru zpUso-
buje, Ze je témér nezjistitelny pfi fyzikalnim
vysetreni. Klinicky jsou tyto nddory obvykle
objeveny béhem rutinniho zobrazovaciho
vysetieni ¢asto nesouvisejicich ddvod (5).

Nadory perifernich nervovych pochev
zahrnuji benigni schwannomy, neurofibro-
my, ale i maligni tumory pochev perifernich
nervd (MPNSTs). Neurofibromy jsou rovnéz
benigni nadory perifernich nervovych po-
chev, které se skladaji ze smisené populace
Schwannovych bunék, perineu podobnych
bunék, fibroblastl s prokladanymi nenado-
rovymi nervovymi vlakny, kolagennimi vldkny
a myxoidni matrix. Neurofibromy se vyskytuji
nejcastéji ve véku 20-30 let nezavisle na po-
hlavi. Mnohocetné neurofibromy se vysky-
tuji u pacientli s neurofibromatézou typu 1.
Sporadické nadory nervovych pochev jsou
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HE A: prouzek nddoroveé tkdné se svazky benignich Schwannovych bunék s protdhlymi a zviné-
nymi jddry v myxoidnim stromatu. Jaderné atypie nezjistény, mitotickd aktivita neni pfitomna. Barvenf
HE, méritko uvedeno na snimku
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asymptomatické a jsou vzacné u pacientl
mladsich 20 let. Schwannomy jsou castéjsi
benigni |éze, mnohocetné schwannomy se
mohou vyskytovat u pacientl s neurofibro-
matdzou typu 2 (3).

Pacienti s diagn6zou GN maji vynikajici
prognézu s celkovym prezitim 95%. Uplné
odstranéni GN bylo dlouho povazovana za
adekvatni 1é¢bu. Vzhledem k tomu, ze GN
muiZze tésné priléhat k velkym cévnim struk-
turam nebo je obklopovat, mlze pokus o je-
jich resekci vést k zavaznym, dokonce zivot
ohrozujicim komplikacim az ve 20% (6, 7, 8).
Neoperacni management (,watch and wait”)
u asymptomatickych GN obhajuji jeho zastan-
ci pomalym rlistem a nezanedbatelnou ope-
ra¢ni morbiditou spojenou s resekci (az 20 %).
Histopatologickd diagnostika se provadi na
bioptickém vzorku tkané a chybny odbér vzor-

k& m(iZe znamenat riziko zpozdéni adekvatni
|é¢by. Kromé toho existuje obava, ze rlst na-
doru by mohl vést ke slozitéjsi a kompliko-
vanéjsi resekci, nez je resekce pfi prezentaci.
Klinické, zobrazovaci ale zejména histopa-
tologické predoperacni charakteristiky maji
prediktivni hodnotu pro prolifera¢ni aktivitu
GN, kterd pomaha lékarim pfi rozhodovani,
ktefi pacientimohou byt bezpecné sledovani
pomoci zobrazovacich metod.

Soucasny vyskyt benignich neurogen-
nich nadort a akutni lymfoblastické leukemie
v détském véku je velmi vzéacny.

Weiner a spol. jiz v roce 1982 referoval
prvni soubézné diagnostikovany pfripad
akutni lymfoblastické leukemie a GN zad-
niho mediastina u 4,4leté divky s neurofi-
bromatézou. V rodinné anamnéze nebyla

zjisténa zddnd malignita. Diagnéza ALL byla
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potvrzena pozitivnim PAS barvenim a ne-
gativnim barvenim Sudan black a peroxida-
zovou reakci. Naopak, konstitu¢ni karyotyp
z lymfocytl stimulovanych fytohemaglu-
tininem byl 46,XX. P¥i fyzikalnim vysetieni
byla uvedena: bledost, generalizovand lym-
fadenopatie, hepatosplenomegalie, mno-
hocetna cafe au lait skvrny, cetné lentiga
a vlasaty névus na zddech. Rentgenogram
hrudniku ukadzal zadni mediastinalni Gtvar
s kalcifikaci. Podobny rentgenogram ziskany
pred deviti mésici z divodu podezieni na
pneumonii, neprokazal mediastindlni nador.
Pred konsolidacni terapii ALL byla provedena
torakotomie a kompletné odstranén nador
zadniho mediastina. Histopatologicky léze
odpovidala benignimu ganglioneuromu.
Pacient zUstal v kontinudIni remisi s udrzo-
vaci antileukemickou Ié¢bou 12 mésicl od
stanoveni diagndzy (9).

Maher a spol. publikovaliv roce 2014 prv-
ni znamy pripad retroperitonealniho GN
apreB ALL u 3letého chlapce bez predispozi-
ce k nddorovym syndromdm. MR pétefe a CT
bficha a panve odhalily kontrastem zesileny
utvar v kare levé nadledviny, ktery vykazo-
val pozitivni vychytavani metaiodobenzyl-
guanidinu. Pacient podstoupil explorativni
laparotomii s levostrannou adrenalektomii
s excizi Utvaru. Histologicky nalez odpovidal
GN. O tyden pozdéji pokracoval v chemotera-
pii bez dal3ich komplikaci. Ctyfi roky po prvni
prezentaci se pacientovi dafilo dobre a zlstal
v primarni celkové remisi (10).

Arico a spol. popsali 6,9letého chlapce
s diagnézou T-ALL, u kterého se po deviti
letech po ukonceni chemoterapie vyvinul
mediastinalni GN. V rodinné anamnéze se
nevyskytlo zddné nadorové onemocnéni.

Pti diagnoze mél nésledujici ptiznaky: ma-
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sivni hepatosplenomegalii, kréni lymfade-
nomegalii a zvétSeni mediastina; leukocyty
90 x 10%I, trombocyty 76 x 10%I. Byl l1é¢en
podle platnych pravidel AIEOP 7903 léceb-
ného protokolu. Indukce ¢tyfmiléky (predni-
son, vinkristin, daunorubicin, cyklofosfamid)
a konsolidaci cytarabinem, L-asparaginazou
a 6-thioguaninem; pokracovaci lé¢ba byla
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guanin a cyklofosfamid, hydroxyurea a do-
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a vinkristin). Lé¢ba zaméfend na centralni
nervovy systém se sklddala z intratekdlni-
ho metotrexatu a nasledného kraniadlniho
ozéreni (18 Gy). Lécba byla ukonéena po 36
mésicich. Ve véku 15,9 let, tj. Sest let po [é¢bé
bylo provedeno rutinni rentgenové vysetreni
hrudniku v ramci pfipravy k tonzilektomii,
které odhalilo zvét3eni horniho mediastina,
které nebylo v pifedchozich snimcich pa-
trné. CT a MR vysetfeni potvrdily zvétSeni
mediastina. Biopsie tenkou jehlou neposkytla
diagnosticky material. Chirurgicky zakrok byl
proveden posterolateralni torakotomif; velka
pevna masa, kterd se nachazela mezi aortal-
nim obloukem a pétefi, byl odstranén cely
prostor od hilu smérem nahoru. Histologicky
byl diagnostikovan ganglioneurom. Chlapec
nemél zadnou dalsi lé¢bu ani zadné 1é¢ebné
nasledky a po 18 mésicich byl zcela asympto-
maticky (11).
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zlstala v kompletni remisi obou soucasné
diagnostikovanych naddorovych onemocnéni
4 roky po stanoveni diagndzy a 24 mésicl po
ukonceni veskeré 1é¢by (12).

Nase 11letd pacientka se soubéznou
diagndzou akutni lymfoblastické leukemie
a ganglioneuromu je ¢tvrtou publikovanou
détskou pacientkou ve svétovém pisemnictvi.
3lety pacient, kterému byl asymptomaticky
GN retroperitonea objeven béhem rutinniho
zobrazovaciho vysetieni byl nejvice podobny
nasi pacientce: u obou byla stanovena diagné-
za preB-ALL, u obou byl GN bezptiznakovy,
diagnostikovan pfi rutinnim zobrazovacim
vysetieni. 4,4leta divka s neurofibromatézou
typu 1a soucasné diagnostikovanou ALL a GN
zadniho mediastina byla kromé klasifikace
ALL také identickd nasi pacientce v lokalizaci
nadoru. U 3letého chlapce s T-ALL a ganglio-
neuroblastomem soucasné (méné diferenco-
vany neurogenni nador), ktery byl chirurgicky
odstranén nepodstoupil Zddnou jinou onkolo-
gickou lé¢bu a jeho prognédza zlstéva dobra
4 roky po stanoveni diagndzy a 24 mésicl po
ukonceni veskeré |écby.

Soucasny vyskyt GN a akutni lymfoblas-
tické leukemie v détském véku je velmi
vzacny.

GN jsou nezhoubné néadory, které jsou
pIné diferencované a typicky se vyskytuji
u déti starsich 10 let.
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