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OPIS PRIPADU

- Zena
- 82rocCna
- zaslany material: zaludok s tumorom

- klinicka diagndza: zhubny nador tela zaludka




MAKROOPIS

« Zaslany operacny resekat zaltdka dizky cca 190
mm, obvod steny po nastrihnuti cca 160 mm.

e Cca 45 mm od oralneho resekéného chirurgického
okraja a cca 60 mm od aboralneho resekéného
chirurgického okraja na malej kurvature je
pritomné miskovite rastuce, tuhé, scasti drobivé,
belavo-hnedé, povrchovo exulcerované lozisko s
navalovitymi okrajmi velkosti cca 60x70x15 mm,
stenotizujuce lumen Zaludka na cca 40%.

 Tumordzne lozisko makroskopicky infiltruje
transmuralne do subserdzneho tukového tkaniva,
bez znamok penetracie na serdzu.

e Prilahla sliznica oralne i aboralne bez
makroskopickych znamok infiltracie. Resekéné
chirurgické okraje bez makroskopickych znamok
infiltracie.
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MIKROOPIS

Sumarizacia :
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mierne diskohezivna, difuzna proliferacia velkych
pleomorfnych buniek

na chromatin chudobnejsie jadra

jadrd roznych tvarov, excentricky ulozené, aj podkovovité /
obli¢kovité, nuklearne pseudoinklizie vytvarajuce
»,doughnut” bunky

Casto eozinofilna oblast cytoplazmy v blizkosti jadra

aj viacjadrové bunky

pocetné malé bazofilné jadierka

malé bunky so svetlou cytoplazmou a centralne ulozenym
jadrom — ,fried egg cells”

hojna svetla-eozinofilna-bazofilna cytoplazma, naznacene
vakuolizovana

relativne znacna primes reaktivnych buniek (neutrofily,
eozinofily, histiocyty)

angiocentrizmus
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IMUNOPROFIL

Sumarizacia:

Pozitivne
CD3, CD4,
CD5, CD30,
CD45, MUM-1

Negativne

CK-Pan, CK8/18, CK19,
EMA, HMB-45, Tyrosinase,
CD8, CD10, CD20, CD23,
CD79a, PAX-5, CD138,
bcl-2, bcl-6, p53, cyclin D1,
ALK-1
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DIAGNOZA

Suponujeme ALCL, ALK-1 negativny

Konzulta¢né centrum bioptickej diagnostiky
ochoreni krvotvorby v Martine, primar MUDr.
Szépe:

Potvrdzujeme Vami stanovenu dg.
blastického NHL zo spektra PTCL typu
ALCL v extranodalnej lokalizacii, v
ktorom sme nedokazali prestavbu ALK-
génu (ALK-negativhy ALCL).
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ALCL

V roku 1982 Stein a kol. objavili molekulu, ktora bola najprv
nazvana Ki-1, neskér pomenovana CD30.

V roku 1985 skupina autorov popisala pod terminom
anaplasticky velkobunkovy lymfém (ALCL) novd lymfémovu
kategoriu definovanu ako frekventne kohezivna proliferacia
velkych pleomorfnych blastov s konStantnou expresiou CD30
vsetkymi neoplastickymi bunkami.

UZ v originalnej praci bola spomenuta heterogenita nadorovej
cytolégie a antigénneho profilu nadorovych buniek, ako aj
klinickych ¢rt pacientov postihnutych tymto nadorom, ¢o
viedlo k odliSeniu niekolkych morfologickych,
imunofenotypovych a klinickych podtypov ALCL.

Rovnako uz vtedy bolo popisané morfologické a
imunofenotypové prekryvanie s klasickym Hodgkinovym
lymfémom.

vV neskorych 80. rokoch 20. storocia bola v ¢asti pripadov ALCL

... objavenatranslokacia medzi chromozbmami2a5.
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ALCL
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WHO 2008 rozoznava :

\/
0’0

L)

ALCL, ALK-pozitivny, definovany ako T-bunkovy lymfém
zlozeny z lymfoidnych buniek, ktoré su zvycajne velké, s
hojnou cytoplazmou a pleomorfnymi, ¢asto podkovovitymi
jadrami, s translokaciou postihujucou ALK gén a expresiu ALK
proteinu, s expresiou CD30. Tento musi byt odliSeny od
primarneho kozného ALCL a od inych typov T- alebo B-
bunkovych lymfémov s anaplastickymi ¢rtami a/alebo CD30
expresiou.

Daldou samostatnou entitou je ALK-negativny anaplasticky
velkobunkovy lymfém, definovany ako CD30+ T-bunkovy
nador, ktory nie je v zaklade odlisitelny na morfologickom
zaklade od ALK-pozitivneho ALCL. Tento musi byt odliSeny od
primarneho kozného ALCL, od inych typov T- alebo B-
bunkovych lymfémov s anaplastickymi ¢rtami a/alebo CD30
expresiou a od klasického Hodgkinovho lymfomu.
Hodgkin-like ALCL boli teraz reklasifikované na na nadorové
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bunky bohaté formy CHL.



ALCL

» Odlisenie ALCL, ALK-negativneho, od PTCL, NOS, nie je
niekedy jasné, WHO klasifikacia odporuca konzervativny
pristup, a teda stanovenie diagndzy ALCL, ALK-, iba ak je
morfoldgia aj fenotyp nadora identicka s tou u ALK+ ALCL,
okrem jedinej rozdielonosti v ALK.

» Odlisenie ALCL, ALK-negativneho, od primarneho kozného
ALCL, ktoré maju velmi podobnu morfolégiu a fenotyp, je
mozné iba na zdklade klinickej korelacie so stagingom
ochorenia.

** Primarny kozny ALCL je zaradeny v skupine Primarnych
koznych CD30-pozitivnych T-bunkovych lymfoproliferativnych
ochoreni spolu s lymfomatoidnou papulézou a hrani¢nymi
pripadmi, a je definovany ako lymfom zlozeny z velkych
buniek s anaplastickou, pleomorfnou alebo imunoblastickou
cytomorfoldgiou, ktoré exprimuju CD30 antigén vacsinou
buniek (>75%). Pacienti s C-ALCL nemaju klinické zndmky
alebo predchadzajucu anamnézu mycosis fungoides.
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Ochorenie musi byt odliSené od systémového ALCL s
21 postihnutim koZze. o



ALCL

predstavuje asi 2% velkobunkovych non-Hodgkinovskych
lymfémov

histologicky syncycialne agregaty velkych anaplastickych
lymfocytov so zretelnou predilekciou pre postihnutie sinusov
lymfatickych uzlin

pritomnost pleomorfnych velkych alebo , kolieskovitych”
obrovskych buniek rastucich v kohezivnych plachtach,
diagnostické ,hallmark® bunky, vribkované jadra so zretelnymi
jadierkami

konstantne exprimuje CD30 membrandzne a perinuklearne v
,Golgi“ oblasti

termin ALCL je vyhradeny iba pre novotvary T-bunkovej alebo
nulovej bunkovej linie

ALK-negativne ALCL sa vyskytuju skor u starsich pacientov
a maju horsiu prognozu
ALCL mo7Ze exprimovat EMA, EMA+ je CastejSie pozorovana
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v ALK-pozitivnych ALCL, bola popisana aj aberantna expggsia
inych cytokeratinov



ALCL

O O O O

Siroké morfologické spektrum zahffia:
,common®” / klasicky typ

,common“ / klasicky typ bohaty na obrovské bunky
small cell

lymfohistiocyticky typ

Hodgkin-like pattern

zriedkavé varianty:

sarkomatoidny

neutrophil-rich

eosinophil-rich

signet-ring like
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ALK translokacie

O najbeznejsia t(2;5)(p23;935), vznika fuzny chimericky
protein NPM-ALK s nucleophosminom

O kl'dcova uloha v lymfomagenéze aberantnou
fosforylaciou intracelularnych substratov

O ini fuzni partneri: non-muscle tropomyosin / TPM,
ATIC, TRK-fuzny gén / TFG, CLTC, moesin gén / MSN,
myosin heavy chain 9 gén / MYH9, ALO17
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Primarne postihnutie extranodalnych lokalit

» za primarne sa povazuje u pacientov, kde
vycerpavajuce klinické a patologické vysetrenie
vyluci iné miesta postihnutia lymfomom

» najcastejSie koZza — 10-20% pacientov

» inde su vyrazne zriedkavé — pltca a pleura, kosti,
pecen, slezina, oblicka a traviaci trakt
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Postihnutie GIT-u

primarne gastrointestinalne lymfomy viac postihuju muzov
predstavuju 5-20% vsetkych extranodalnych lymfémov a 1-
4% vSetkych gastrointestinalnych malignit

vacsina z nich su non-Hodgkinovské lymfomy, B-bunkové
typy dominuju nad T-bunkovymi

najcastejSie je postihnuty zaludok, nasledovany tenkym
¢revom a ileocekalnou oblastou

mucosa-associated lymphoid tissue (MALT) lymfom je
najcastejSim podtypom

makroskopicky fokalna slizniéna ulceracia, mikroskopicky
transmuralna infiltracia neoplastickymi velkymi bunkami

miestami zhluky nadorovych buniek vykazujucich
carcinoma-like rast
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Diferencialna diagnoza ALCL

» cHL

» metastaticky karcindm
» melandm

» PTCL, NOS

» iné maligne lymfémy
» histiocyticky sarkdm
» embryondlny sarkém

- CD30+ moze byt embryonalny karcindm, osteogénny
sarkdm, mezotelidm, semindm, Ewingov sarkom,
karcinomy slinnych zliaz a lymfoepitelialny karcindm
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Take home message

1. Pri nizko diferencovanych nadorovych léziach
v endoskopii odporucame maly imuno panel na
potvrdenie diagnozy.

2. Prezentujeme zriedkavy typ primarneho
lymfomu zaludka typu ALCL, ktory sme zachytili
v nasej rutinnej bioptickej praxi.
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DAKUJEM ZA POZORNOST



