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SOUHRN

Kompletni a parcialni hydatidézni mola jsou abnormalni produkty koncepce, které mohou byt identifikovény klinickymi, ultrasonografickymi, morfologickymi,
histologickymi a genetickymi metodami. Diagnéza byva v béznych pfipadech potvrzena pouze histologickym vysetfenim. Pfesna diagnéza zalozend na
morfologickych kritériich je vSak obtizna a nékteré studie ukazuji, ze chybné klasifikace jsou casté, a to i pti analyze velmi zkusenymi patology. Chybna diagnéza
muZze znamenat, Ze zeny bud nejsou zafazeny do adekvatniho 3-hCG sledovani s rizikem, ze hydatidiformni mola progreduje do choriokarcinomu, nebo jsou
naopak zafazeny do sledovani zbytec¢né. Spolehlivou doplrikovou metodou k patologické interpretaci mize byt genetickd analyza konceptu k odstranéni
diagnostického dilematu odlisenim non-molarnich spontannich potratd od hydatidiformni moly a definovanim typu hydatidiformni moly. Cilem naseho
kratkého pfrispévku je predstavit rutinni molekularni analyzu, kterou pouzivame v Bioptické laboratofi s.r.o., SirSimu okruhu klinickych patologt.
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Molecular diagnosis of complete and partial hydatidiform moles

SUMMARY

Complete and partial hydatidiform moles are abnormal products of conception that can be identified by clinical, ultrasonographic, morphologic, histologic,
and genetic methods. The diagnosis is usually confirmed only by histological examination. However, accurate diagnosis based on morphological criteria is
difficult and some studies have shown that misclassifications are common, even when analysed by highly experienced pathologists. Misdiagnosis may mean
that women are either not included in adequate B-hCG follow-up with the risk that the hydatidiform mole progresses to choriocarcinoma or, conversely, are
included in follow-up unnecessarily. A reliable complementary method to pathological interpretation may be genetic analysis of the conceptus to eliminate the
diagnostic dilemma by distinguishing non-molar spontaneous abortions from hydatidiform moles and defining the type of hydatidiform mole. The aim of our
short paper is to introduce the routine molecular analysis used in our laboratory to a wider range of clinical pathologists.
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Kompletni hydatidozni mola (CHM) a parcidlni hydatidozni
mola (PHM) jsou chromozomalné abnormalni téhotenstvi, kte-
ra mohou byt charakterizovéna rGznymi metodami - klinicky,
ultrasonograficky, makroskopicky, morfologicky, histologicky
a geneticky (1). Rozdil mezi témito dvéma entitami je pro ma-
nagement nasledné péce o pacientku velice dllezity, protoze
CHM ma vétsi maligni potencial nez PHM, a proto se sledovani
a doporuceni pacientkdm mohou lisit.

Geneticka podstata hydatidoznich mol byla zjisténa jiz
v 70. letech 20. stoleti (2). Vsechny CHM maji pouze diandric-
ky otcovsky genom; neobsahuji Zzadnou maternalni genetic-
kou informaci. Vétsina CHM je proto homozygotni a pochazi
z enukleovaného vaji¢ka, které bylo oplodnéno haploidni
23,X spermii (monospermie), ktera poté replikuje své vlast-
ni chromozomy, coz vede ke karyotypu 46,XX (uniparental-
ni paternalni izodisomie). Mensi mnozstvi pfipadli zahrnuje
oplodnéni enukleovaného vajicka dvéma spermiemi (disper-
mie) soucasné, coz mize vést ke karyotypu 46,XX nebo 46,XY
(uniparentélni paternalni heterodisomie) (3). Velmi vzacnymi
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formami CHM je tetraploidie (4) a familidrni pfipady recidi-
vujicich CMH. Bylo rovnéz reportovano, ze diploidizace mlze
vzniknout z puvodné triploidniho konceptu; CHM vznikne
v pfipadé, kdy dojde ke ztraté haploidniho maternalniho pfi-
spévku (5). Abnormalita ve vyvoji plodu a placenty u CHM je
v podstaté zplisobena abnormalnimi genomickymi imprin-
tingovymi efekty. Ztrata mateiského epigenetického imprin-
tu a zisk exprese genu paternalné imprintovanych spole¢né,
vedou ke globélni hypometylaci genomu a abnormdlni ge-
nové expresi. Ta vede k abnormalnimu vyvoji placentarniho
trofoblastu (6).

Vétsina pfipadl CHM je sporadicka. Velmi zfidka se vSéak mo-
hou vyskytnout moly recidivujici. Recidivujici hydatidozni moly
(RHM) zahrnujici nejméné dva piipady CMH u pacientky, ¢asto
jsou to pfipady familidrni. Takové moly jsou obvykle diploidni
a jsou na rozdil od ostatnich CMH biparentalni (obsahuji obé
sady rodicovskych chromozomu). V nékterych rodinach s RHM
byly zjistény homozygotni a sloZzené heterozygotni recesivni
genové mutace v dvou kauzalnich genech NLRP7 a KHDC3L (7).
NLRP7 (rodina NLR, doména pyrinu obsahujici 7) umisténd na
19913.4 je ¢lenem rodiny protein( NLR s roli pfi zanétu a apo-
ptéze (8). KHDC3L (doména KH obsahuijici 3-like) je umistény
na 6q13 a je ¢lenem rodiny proteind KHDC1 (9). Pfesny kauzal-
ni mechanismus zahrnuijici tyto dva geny v rodinach RHM neni
plné objasnén, nicméné deregulace imprintovanych gen( pfi-
spiva k patogenezi, coz vede k aberantni bunécné proliferaci
a diferenciaci (7).
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