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Pediatrický GIST patří mezi velmi vzácné nádory, liší se od GIST v dospělém věku molekulárně-genetickou analýzou, patogenezí 
a asociovanými syndromy, klinickým chováním a odpovědí na biologickou léčbu. Článek předkládá přehled molekulární klasifikace 
wild type pediatrického GIST a její význam pro klinickou praxi. 
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Pediatric GIST

Pediatric GIST is an extremly rare tumor that differs from the adult GIST its molecular-genetic analysis, pathogenesis and associated 
syndromes, clinical behavior and response to biology therapy. This article presents an overview of the molecular classification of 
wild type pediatric GIST and its importance for clinical practice. 
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Úvod
Gastrointestinální stromální tumor (GIST) 

je nejčastější mezenchymální nádor zažívacího 

traktu u dospělých. Historicky byl GIST dlouhá léta 

hodnocen na základě světelného mikroskopu jako 

leiomyom nebo leiomyosarkom, ale v roce 1980 

zavedením elektronového mikroskopu nebyla 

potvrzena diferenciace z hladkého svalstva. V roce 

1998 Hirota prokázal expresi KIT receptoru (CD117) 

a mutaci jeho juxtamembránové domény (exonu 

11), která se stala klíčovou pro diagnostiku GISTu. 

Pozitivní imunohistochemickou expresi KIT má 

85–95 % GIST. Většina GIST v dospělém věku 

má prokazatelnou mutaci KIT nebo PDGFRA 

(85 % a 15 %), pouze asi 10 % GIST je KIT/PDGFRA 

negativních, tzv. wild-type (WT GIST) (1–4).

Pediatrický (nebo taky juvenilní) GIST 

je definován jako GIST vyrůstající u pacientů 

do  19 let věku a  patří mezi velmi vzácná 

onemocnění. Od GIST v dospělém věku se liší 

v mnoha směrech. Rozdílná je epidemiologie, 

biologie, genová analýza, charakteristická 

klinická manifestace, možnosti léčby a prognóza. 

U  více než 85 % pediatrických GIST není 

prokazatelná mutace KIT a PDGFRA, jedná se 

tedy o KIT/PDGFRA wild-type GIST. Rozdílný 

profil genové exprese pediatrických GIST vede 

k  předpokladu, že pediatrický GIST má jiný 

původ než dospělý GIST. Na pediatrický wild-

type GIST je nutno myslet u dospívajících dívek, 

s nádorem lokalizovaným v oblasti žaludku, 

multifokálním ve  formě nodulů, epiteloidní 

morfologie s častým postižením lymfatických 

uzlin. I přes metastatické postižení je klinický 

průběh ve srovnání s dospělou populací obvykle 

méně agresivní až indolentní (1, 5–10) (tabulka 1). 

Epidemiologie
GIST patří mezi vzácné typy nádorů, 

představuje méně než 1 % ze všech nádorů 

gastrointestinálního traktu (GIT). Incidence 

je dle různých registrů popisována přibližně 

1–2/100 000 za  rok (11). Vrchol výskytu je 

mezi 55–60 roky, obě pohlaví jsou postiženy 

stejně. GIST u dospělých může být lokalizován 

kdekoli v průběhu zažívacího traktu, nejčastěji 

v žaludku (60 %), 25 % v tenkém střevě, 10 % 

v tlustém střevě, ostatní lokalizace jsou vzácné 

a představují kolem 5 % všech GIST (žlučník, 

apendix, jícen, rektum, omentum) (1, 3–5, 12–14). 

Pediatrický GIST patří mezi extrémně 

vzácné nádory, jeho incidence celosvětově 

není přesně známá. Dle Britského národního 

registru dětských nádorů (UK National Registry 

of Childhood Tumors) je udávána meziroční 

incidence GISTu u dětí do 14 let věku kolem 0,02 : 

1 milion, dle severoamerického SEER je incidence 

u dětí mladších 18 let 0,08 : 1 milion. Ze všech 

GIST v populaci tvoří pediatrický typ 0,5–2,5 %. 

Typický je u adolescentních dívek s mediánem 

věku 14 let, ale byly popsány i případy GIST 

u novorozenců (1, 4, 5, 9, 11, 15, 16).

Etiologie a patogeneze
GIST vyrůstá z  prekurzorových buněk, 

které se později diferencují do intersticiálních 

buněk Cajalových v  myenterickém plexu, 

fungujících jako pacemaker regulující střevní 

peristaltiku. Imunohistochemicky až 95 % 

buněk GIST exprimuje receptor tyrozinkinázy 

KIT (CD117) a CD34 (1–4, 10, 12, 17, 18). GIST se 

může vyskytovat sporadicky nebo v asociaci 
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se specifickými genetickými syndromy (14, 16, 

19, 20).

GIST v současnosti není chápán jako jedna 

nemoc, ale jako heterogenní skupina podob-

ných nebo příbuzných nemocí. V patogenezi 

GIST hrají zásadní roli mutace a genetické al-

terace několika genů: KIT (exony 8, 9, 11, 13, 17), 

PDGFRA (exony 12, 14 a 18), SDHA – D komplex 

(buď v podobě inaktivační mutace nebo epige-

netické SDHC dysregulace), KRAS, BRAF V600E 

a NF1 (18, 21, 22) (obrázek 1). 

Alterace zúčastněných genů mají význam 

nejenom v pochopení patogeneze, ale jsou 

zásadní pro přesnější klasifikaci GIST, což má 

klinický význam v managementu a rozhodová-

ní o nejvhodnějším způsobu biologické léčby. 

Rovněž slouží jako prediktory odpovědi na léč-

bu (6, 23, 24). U wild-type (WT) KIT/PDGFRA 

GIST se na patogenezi podílí alterace především 

SDHA-D komplexu (sumárně SDHx), méně RAS, 

BRAF a NF1 genů (8). 

WT GIST je klasifikován do 2 velkých skupin dle 

imunohistochemické pozitivity exprese SDHB pod-

jednotky na SDH deficientní skupinu a non-SDH 

deficientní skupinu. Do každé skupiny jsou klasi-

fikovány další podjednotky (2, 25–28) (obrázek 2). 

SDH (sukcinátdehydrogenáza) je enzym 

Krebsova cyklu lokalizovaný na vnitřní mem

bráně mitochondrií a metabolizující konverzi 

sukcinátu na fumarát. Ztráta/deficit SDH vede 

ke hromadění sukcinátu, což následně vede 

ke snížené degradaci, a tím k aktivaci hypoxií 

indukovaného faktoru 1 (HIF-1), který upregu-

luje transkripci VEGF a IGF1 a vede ke stimulaci 

buněčného růstu (2, 11, 21, 27). 

Frekvence výskytu jednotlivých podtypů WT 

GIST pro jejich raritní výskyt není přesně známá. 

Non syndromové SDH deficientní sporadické 

GIST jsou typické pro dětský věk s predominancí 

u dívek, multinodulární růst s lokalizací v žalud-

ku, častou lymfovaskulární invazí a metastázami 

do lymfatických uzlin a indolentním klinickým 

průběhem. Příčinou mohou být epigenetické 

mutace SDHC, ale i de novo inaktivační mutace 

SDHA, SDHB, SDHC nebo SDHD genů. Častá je 

rovněž overexprese IGF1 receptoru (5, 7–9).

Syndromologické WT GIST jsou pravdě

podobně častější než se obvykle myslí, protože 

další typy nádorů v rámci Carneyoho triády (CT) 

nebo Carney-Stratakisova syndromu (CSS) se ne-

musí projevit v dětském věku, ale až za mnoho 

let později (1, 11, 28).

Pokud je imunohistochemicky negativní 

exprese SDHB, je doporučeno vyšetřit i expresi 

SDHA. Mutace SDHA podjednotky je asociována 

se ztrátou exprese SDHA imunohistochemic-

ky, je častá u WT GIST u mladých dospělých 

pacientů kolem 30 let věku, s klinickými cha-

rakteristikami pediatrického WT GIST (převaha 

dívek, lokalizace žaludek, epiteloidní morfologie, 

časté metastázy v uzlinách a indolentní klinický 

průběh) (2, 4, 11, 27, 28, 29). 

WT GIST SDH non-deficientní s pozitivními 

mutacemi BRAF/RAS nebo NF1 jsou někdy re-

ferovány jako RAS-p (RAS-pathway) mutantní 

GIST (2, 17). 

Tab. 1.  Rozdíly mezi adultním a pediatrickým typem GIST (Bajčiová)
Adultní GIST Pediatrický GIST
vzácné extrémně vzácné

KIT/PDGRFA mutace pozit. > 80–85 % KIT/PDGFRA wild type

mírná převaha mužů adolescentní dívky

většinou unifokální multifokální

vřetenobuněčný podtyp epiteloidní podtyp

kdekoliv v GIT lokalizace žaludek > 90 %

metastázy do LU vzácné metastázy do LU časté

agresivní biologické chování indolentní biologické chování

SDH non-deficientní SDH deficientní

Obr. 1.  Frekvence genetických alterací u GIST (ESMO Sarcoma and GIST konference, únor 2016)

Obr. 2.  Molekulární klasifikace GIST (2, 11)
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U WT GIST byla rovněž prokázána výrazná 

exprese IGF1R (inzulin growth factor receptor) 

u téměř 2/3 pacientů (1, 5, 8, 10, 28).

Carneyho triáda
Carneyho triádu (CT) tvoří WT SDH negativní 

GIST, paragangliom a plicní chondrom. Mohou 

se vyskytnout i  další mnohočetné neoplazie 

(esofageální leiomyomy, nefunkční adrenální 

kortikální adenomy, feochromocytom). U více 

než 70 % pacientů se prezentuje s inkompletním 

CT, časový interval mezi prezentací jednotlivých 

typů nádorů může být několik let až desetiletí. CT je 

non hereditární, vyskytuje se sporadicky, příčinou 

je primární (de novo) aberantní epigenetická 

hypermetylace SDHC. Většina pacientů jsou 

dívky s mediánem věku 14–18 let, GIST s lokalizací 

v  žaludku, obvykle multifokálně s  epiteloidní 

morfologií. Proliferační aktivita je spíše nízká 

s indolentním klinickým průběhem. Až u čtvrtiny 

pacientů se rozvine metastatické postižení 

lymfatických uzlin (1, 2, 4, 5, 9-12, 16, 19, 21, 28). 

Carney–Stratakis syndrom
Tento hereditární syndrom je charakterizo-

ván přítomností gastrického WT SDH negativ-

ního GIST a paragangliomu. Příčinou je germi-

nální mutace SDHB (10 %), SDHC (80 %) nebo 

SDHD (10 %) genů, dědičnost je autozomálně 

dominantní s  inkompletní penetrancí. Klinická 

prezentace a biologické chování WT GIST je 

podobné jako u Carneyho triády, pouze není 

převaha žen a medián věku je 19 let (1, 2, 4, 5, 

9–12, 16, 21, 28).

GIST asociovaný  
s neurofibromatózou typ 1

Pacienti s neurofibromatózou typ 1 (NF1) 

s prokázanou autozomálně dominantní ge-

rminální mutací NF1 genu lokalizovaného 

na 17q11.2 mají zvýšené riziko vzniku různých 

typů nádorů (především neurofibromů, low 

grade gliomů CNS, desmoidů, neuroendokrin-

ních nádorů atd.). Prevalence WT GIST (SDH 

non-deficientního) asociovaného s NF1 se po-

hybuje kolem 7 %. NF1 asociovaný GIST tvoří 

kolem 1,5 % ze všech GIST v populaci. Typický 

věk je mezi 45–50 let, s  lokalizací v duodenu 

a tenkém střevě, nádor má vřetenobuněčný 

charakter, je často multifokální. NF1 GIST nee-

xprimuje IGF1R (2, 4, 9, 11, 21, 26).

GIST s BRAF, KRAS a PIK3CA mutací 
Mutace BRAF, KRAS a PIK3CA vede k akti-

vaci RAS-RAF-ERK signální dráhy, která regulu-

je buněčný cyklus cestou aktivace MAPK drá-

hy. BRAF mutovaný GIST je extrémně vzácný 

se sporadickým výskytem, u dětí se prakticky 

nevyskytuje, typický je pro starší věk (medián 

59 let) s lokalizací v tenkém střevě, buňky mají 

vřetenobuněčnou morfologii, vysokou proli-

ferační aktivitu. Průběh může být indolentní 

(2, 11, 26).

Klinicko-patologické charakteristiky KRAS 

mutovaného GIST nejsou přesně objasněny. 

PIK3CA mutovaný GIST se obvykle prezentuje 

velkou nádorovou masou s agresivním klinickým 

chováním (tabulka 2). 

Quadru wild-type GIST
Je klasifikován jako KIT/PDGFRA/SDH/RAS 

negativní GIST. Tvoří méně než 5 % ze všech GIST. 

Imunohistochemicky je SDHB negativní, IGF1R je 

rovněž negativní. Jeho patogeneze zatím zůstá-

vá nejasná. Pravděpodobně se může vyskytovat 

v kterémkoli věku (zatím nejsou dostatečné in-

formace pro extrémně raritní výskyt), bez rozdílu 

pohlaví a v kterékoli části GIT (17, 22, 25).

Klinické příznaky
Dominantním příznakem WT GIST je chro-

nická mikrocytární anémie (85 %) způsobená 

pomalými ztrátami a krvácením do GIT, převážně 

u dívek s mediánem věku 14 let. U pediatrické-

ho GIST je to často jediný příznak. Nespecifické 

bolesti břicha udává kolem 20 % pacientů. Méně 

časté jsou nauzea, zvracení (10 %), hmatný tumor 

je přítomen u méně než 15 % pacientů, vzácné 

jsou příznaky střevní obstrukce. Hubnutí ne-

patří mezi typické příznaky pediatrického WT 

GISTu. Vzácně se může GIST projevit ascitem 

při pokročilém onemocnění a masivním me-

tastatickém postižení jater a lymfatických uzlin. 

Systémové příznaky nejsou přítomny (1, 4, 5, 7, 

9, 10, 14, 20, 30).

Diagnostika pediatrického GISTu
Diagnostika a  management GIST, a  to 

nejen pediatrických, by měla být prováděna 

ve specializovaných onkologických centrech 

s  dostatečnou zkušeností a  laboratorním 

zázemím včetně molekulárně-genetických 

vyšetření. Ty jsou dnes pro diagnostiku 

a klasifikaci GIST klíčové. Zásadní je na základě 

klinických, patologických a  molekulárně- 

-genetických dat rozeznat, do které skupiny GIST 

pacient patří (3, 9). 

Při podezření na WT GIST je nutné věnovat 

pozornost klinickým faktorům (pohlaví, věk, 

klinická prezentace) a anamnestickým údajům 

(jiné nádory u pacienta, jiné typy nádorů v rodině). 

Vstupní diagnostický work-up pediatrického 

WT GIST se zásadně neliší od  standardního 

diagnostického postupu v dospělé onkologii, 

i když v současnosti neexistují žádné všeobecně 

doporučené postupy a  guidelines pro 

pediatrické pacienty (1, 3, 5, 9, 10). 

Zobrazovací metody (ultrazvuk, počítačová 

tomografie nebo magnetická rezonance) jsou 

zásadní při určení primární lokalizace a velikosti 

nádoru a  diagnostice metastatické nemoci. 

U GIST žaludku je přínosné endosonografické 

vyšetření, které zobrazí velikost a  lokalizaci 

nádorových lézí lokalizovaných ve stěně žaludku. 

Dle lokalizace GIST v diagnostice lze použít 

i endoskopické vyšetřovací metody (1, 3-5, 14, 

31) (obrázek 3). 

18 FDG PET je indikován k  monitoraci 

odpovědi na biologickou léčbu (odliší vitální 

nádor od fibrotické tkáně či nekrózy), detekuje 

mikrometastázy, především při postižení 

Tab. 2.  Klinicko-patologické charakteristiky WT GIST (11)
Carney trias Carney-Stratakis 

syndrom
Sporadický 
WT GIST

NF1 GIST BRAF + GIST

pohlaví F M : F = 1 : 1 F M : F = 1 : 1 M : F = ?

věk (medián) 14 let 30–35 let 15 let 45–50 let > 60 let

lokalizace žaludek žaludek žaludek tenké střevo tenké střevo

histologie epiteliální epideliální epiteliální vřetenobuněčný

růst multifokální multifokální multifokální multifokální unifokální

mts do LU časté časté časté vzácné vzácné

dědičnost sporadický AD sporadický AD sporadický

SDHB (IHC) negat. negat. negat. pozit. pozit.

IGF1R pozit. pozit. pozit. negat. negat.

SDHx mutace ne ano ano (SDHA) ne ne

mitot. aktivita nízká variabilní variabilní variabilní variabilní
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peritonea. Senzitivita PET u GIST je 86–100 % 

(4, 10). Může být nápomocné při rozhodování 

o případné cytoreduktivní léčbě a diagnostice 

progrese nádoru. U syndromologických GIST 

pomáhá v diagnostice dalších nádorů. 

Morfologické vyšetření diferencuje 3 typy 

GIST (morfologie epideloidní, vřetenobuněčná 

a smíšená) a podporuje diagnózu WT GIST, i když 

proliferační aktivita (Ki67 index) nemá u pedia-

trického WT GIST tak průkaznou prognostickou 

hodnotu jako u dospělých (13, 14).

Pro definitivní diagnózu podtypů WT GIST je 

nutná genová analýza (KIT, PDGFRA, NF1, BRAF, 

KRAS, SDHx). Při podezření na hereditární nádor 

je nutné genetické vyšetření pacienta i  jeho 

rodiny (3, 4, 10, 32).

Pro staging WT GIST není relevantní TNM 

klasifikace, a proto se v současnosti rutinně nedo-

poručuje pro tuto skupinu pacientů (10, 23, 24, 33).

V diferenciální diagnostice je nutné odlišit 

jiné typy primárních mezenchymálních 

nádorů GIT (inflamatorní myofibroblastický 

nádor, desmoid, vzácněji synoviální sarkom 

či schwannom), jiných solidních nádorů GIT 

(karcinomy, neuroendokrinní nádory, lymfomy) 

a metastatické postižení GIT (3, 11, 31).

Možnosti léčby  
pediatrického GISTu

Léčba pediatrického WT GIST je multidiscip-

linární a měla by být poskytována ve specializo-

vaném centru dětské onkologie s dostatečnými 

zkušenostmi a možnostmi aplikace moderní 

biologické léčby (9, 10). 

Chirurgická léčba s mikroskopicky nega-

tivními okraji (R0 resekce) je standardní léčbou 

lokalizovaného GIST kterékoli genetické skupiny 

a zůstává jediným kurativním léčebným postu-

pem a prediktorem prognózy. U dětí nejsou 

pro vysokou morbiditu doporučeny mutilují-

cí zákroky (gastrektomie), spíš široká resekce 

a parciální gastrektomie (obrázek 4). Při lokali-

zaci GIST ve střevě je doporučena segmentál-

ní resekce a end-to-end anastomóza. Biopsie 

není doporučována pro vysoké riziko krvácení, 

ruptury nádoru a intraabdominálního rozsevu. 

Biopsii lze zvážit u velkých nádorů, u kterých 

radikální operace není možná a je zvažována 

neoadjuvantní léčba. Iniciální lymfadenektomie 

u dětí není indikována, pouze při potvrzeném 

postižení lymfatických uzlin (1, 4, 5, 9, 10).

Chemoterapie a radioterapie: GIST je ná-

dor, který všeobecně neodpovídá na léčbu che-

moterapií, proto dle guidelines dospělé onkolo-

gie není konvenční cytotoxická chemoterapie 

doporučena ani u WT GIST u dětí a dospívajících 

(2-5, 10, 23, 24, 31, 33). Radioterapii lze použít 

v paliativní indikaci, není součástí standardních 

léčebných postupů.

Biologická cílená léčba: GIST je pro

totypem nádoru s použitím personalizovaného 

přístupu. Klinická odpověď na  inhibitory 

tyrozinkináz silně koreluje s typem mutace. 

U KIT/PDGFRA mutovaného GIST vysokého 

rizika rekurence a/nebo pokročilé nemoci je 

léčbou 1. linie imatinib 400 mg/den. V případě 

selhání imatinibu a/nebo progresi je v 2. linii 

doporučen multikinázový inhibitor sunitinib, 

ve 3. linii regorafenib. Volba biologické léčby 

u WT GIST závisí od genetické klasifikace, i když 

standardizovaná doporučená léčba pro každý 

specifický molekulární podtyp GIST zatím chybí 

(3, 4, 10, 19, 23, 24, 26, 33, 34).

U  lokalizovaného WT GIST kterékoli 

genetické skupiny po kompletní resekci není 

indikována adjuvantní léčba, pacient je pouze 

sledován (1, 5, 10). WT GIST není senzitivní 

k  léčbě imatinibem jako iné typy GIST s KIT 

mutací, proto imatinib není doporučen jako 

léčba 1. linie u pokročilého pediatrického WT 

GIST. U dětských pacientů s inoperabilním a/

nebo metastatickým WT SDHB negativním 

GIST, kteří jsou symptomatičtí, prokázal efekt 

v 1. linii multikinázový inhibitor sunitinib. Další 

multikinázové inhibitory (regorafenib, dasatinib, 

nilotinib) jsou ve stadiu výzkumu (1, 2, 9, 10, 16, 

21, 35). Všichni pediatričtí pacienti indikováni 

k biologické léčbě by měli být zařazeni a léčeni 

v  rámci klinických studií. Problémem je, 

vzhledem k raritnímu výskytu WT GIST, téměř 

absolutní absence celosvětových prospektivních 

pediatrických klinických studií.

Nové možnosti biologické léčby, 

diskutované na poslední ESMO GIT konferenci 

v únoru 2016, byly zaměřeny na léčbu cílenou 

na  specifické mutační fenotypy GIST. Při 

absenci guidelines specifických pro tyto typy 

nádorů lze uvažovat o BRAF V600E specifických 

inhibitorech (vemurafenib), které mohou být 

efektivní u pacientů s BRAF mutovaným GIST, 

dále MEK a FGFR inhibitory, inhibitory heat-shock 

proteinu (HSP90), kombinace a/nebo rotace 

tyrozinkinázových inhibitorů či kombinace 

tyrozinkinázových inhibitorů s mTOR inhibitory 

(především u PDGFRA D842V mutaci, která je 

rezistentní na  imatinib) (15, 23, 36). U  ETV6-

Obr. 3.  Zobrazovací metody u GIST žaludku 
(materiál KDO FN Brno)

CT vyšetření

endosonografie

Obr. 4a, b.  Resekce GIST žaludku u 14leté dívky 
(materiál KDO FN Brno) 
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NTRK3 GIST mohou inhibitory ALK vést k supresi 

nádorového růstu. 

Až 89 % WT SDH negativních GIST má až 

30násobně vyšší expresi IGF1R a inhibice IGF1R je 

v současnosti aktivní oblasti výzkumu. Pediatričtí 

pacienti by mohli profitovat z IGF1R inhibitorů 

(linsitinib). Předběžné výsledky studie fáze II 

s použitím linsitinibu u dospělých i pediatrických 

WT GIST neprokázala efekt dle RECIST kritérií, 

ale prokázala 12% metabolickou odpověď (2, 

11, 15, 21, 36). 

Zatím nezodpovězenou otázkou je 

optimální trvání a délka podávání biologické 

léčby. U  imatinibu v  onkologii dospělého 

věku 3leté podávání dosáhlo signifikantně 

lepší výsledky než podávání po dobu 1 roku. 

V současnosti probíhá studie fáze II PERSIST 5 

srovnávající 5leté vs. 3leté podávání imatinibu 

u pokročilého GIST v dospělém věku (23, 24). 

Informace stran délky léčby u pediatrického GIST 

nejsou dohledatelné. Všeobecným pravidlem 

je délka podávání do progrese nemoci nebo 

do vzniku rezistence. 

Imunoterapie: Vztahu mezi GIST a  imu

nitním systémem organizmu, typu nádorového 

mikroprostředí u GIST je v současnosti věnována 

velká pozornost. Zvýšená exprese CD26 

a  redukovaná exprese PD-L1 je asociována 

se zvýšeným rizikem metastatické nemoci. 

Inhibitory kontrolních bodů imunity (anti 

CTLA4 a anti PD-L1) mohou představovat novou 

strategii léčby imunoterapií. Zatím je však ještě 

velmi daleko přechod od výsledků výzkumu 

imunologie GIST k  aplikaci imunoterapie 

v klinické praxi. U dospělých pacientů proběhlo 

pouze několik klinických studií fáze I (ipilimumab 

+ dasatinib a ipilimumab + imatinib). U dětí není 

imunoterapie WT GIST v blízké budoucnosti 

reálná (23, 36, 37).

Prognóza 
Klinické chování a prognóza nejsou u WT 

GIST predikovatelné dle konvenční rizikové 

klasifikace známé z  dospělé onkologie 

(lokalizace, velikost nádoru, mitotická aktivita, 

resekční okraje a ruptura nádoru). Tyto známé 

rizikové faktory nekorelují s klinickým chováním 

pediatrického WT GIST. Pro pediatrický WT GIST 

v současnosti neexistuje doporučená riziková 

klasifikace. Mezi další prediktivní faktory patří 

genetická analýza a typ mutace (1, 3, 5, 8, 11, 

16, 23, 24, 33). 

I  přes pokročilou nemoc a  přítomnost 

metastáz je klinický průběh pediatrického SDH 

negativního GIST indolentní. Více než 60 % 

pacientů přežívá 5 let. Důležité je proto další 

sledování a follow up dětských pacientů s WT 

GIST, ovšem opět zatím neexistují všeobecně 

doporučená guidelines pro tuto skupinu 

pacientů (1, 5, 8, 9, 16). 

Souhrn
Gastrointestinální nádor je onemocnění 

extrémně vzácné u  dětí a  dospívajících. 

Pediatrický GIST se v  mnoha ohledech liší 

od  GIST typického pro dospělou populaci. 

Zásadní je především věk, pohlaví, klinická 

prezentace, rozdílný molekulárně genetický 

profil a biologické a klinické chování. Typický 

pediatrický GIST je většinou triple/quadru wild 

type a vzniká buď sporadicky nebo v souvislosti 

s  genetickými syndromy. Typický je výskyt 

u adolescentních dívek s lokalizací v žaludku, 

obvykle multifokální, epiteloidní podtyp 

s častými metastázami do lymfatických uzlin 

a jater. 

V  léčbě je zásadní radikální chirurgická 

resekce. U pokročilých onemocnění je léčba 

svízelná. Léčebná odpověď dětských wild type 

GIST může být rozdílná na současně dostupnou 

cílenou léčbu, odpověď na imatinib není při 

negativní KIT mutaci dostatečná. Vzhledem 

k  tomu by všechny pediatrické wild type 

GIST měli být studovány v  rámci klinických 

studií, ovšem extrémně nízká incidence tento 

proces komplikuje a brání rozvoji standardních 

pediatrických léčebných protokolů. 
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