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Anotace

*25-lety muz s intramuskularné ulozenym tumorem
velikosti 77 x 60 x 52 mm v m. vastus medialis levého
stehna.

*Léze byla pritomna poslednich 6 let, v posledni dobé
se vSak zacala zvétsSovat.

*Imunohistochemicky je tumor negativni s protilatkami
MDM2, ALK-1, ROS-1, CD21 i CD35.
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Diagndza:
INFLAMATORN|
,LEIOMYOSARKOM®



' 95 595-539
Histopathology 1995, 27, 525-532 PﬁiPAD 281

Inflammatory leiomyosarcoma: a morphological subgroup
within the heterogeneous family of so-called inflammatory
malignant fibrous histiocytoma

W.MERCHANT, E.CALON]JE & C.D.M.FLETCHER
Soft Tissue Tumour Unit, Department of Histopathology, St. Thomas's Hospital (UMDS), London, UK

*V/zacny tumor poprvé popsany Merchantem et al. — byl vy¢lenén z kategorie
malignich fibréznich histiocytomu

*Oznaceni leiomyosarkom vybrano z diivodu ¢astecné morfologické a
imunohistochemické podobnosti s konvencnim leiomyosarkomem

*Tento tumor se vsak od konvencnich leiomyosarkomu zcela lisSi klinickymi i
molekularné genetickymi vlastnostmi — nazev leiomyosarkom je zavadeéjici

*Morfologicky je to velmi tézka diagndza — Siroka diferencialni diagnostika




Klinické vlastnosti

* Mladsi pacienti — median 40 let

* Pfevazuji muzi — v nékterych studiich az 9:1

* Predilekce pro intramuskularni partie stehen a zad, ale muze postihovat i jiné
periferni mekké tkane, retroperitoneum, panev

* Zatim zadny pripad nebyl popsany v oblasti hlavy a krku

* Kromé plic zadny nebyl popsany v parenchymatoznich organech

* Vyrazne lepsi prognoza nez klasicky leiomyosarkom
* |éze v perifernich mékkych tkanich zpravidla nerecidivuji a nemetastazuji
* Intraabdominalni tumory Casto recidivuji, metastazy vzacné (mozna se vsak nejednalo o ILMS).




Morfologie

*Vretenite, epitelioidni az rhabdoidni bunky s napadne eosinofilni cytoplazmou a misty s
doutnikovitymi jadry

*\/ rlizné mire fascikularni/storiformni architektura
*Vyrazna inflamatorni primeés tvorena lymfocyty, plazmocyty a histiocyty

*Histiocyty tvori jednak napadné agregaty pénitych bunék, jednak nenapadné prostupuji
takrka celym tumorem — Ize zvyraznit pomoci CD163

*Rlizné vyrazné atypie — pri letmém pohledu obvykle budi dojem sarkomu nizké az stredni

malignity
ALE

*Vetsinou ostre ohranicena, intramuskularni |éze, Casto s kapsulou
*Mitoticka aktivita prevaziné velmi nizka (<1 mitéza/10 HPF)

*Proliferacni index vétSinou 1-2%, vSechny pripady pak do 5%
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Imunohistochemie

*Pozitivita s desminem (vétSinou) ¢i hladkosvalovym aktinem

*Dale exprese h-Caldesmonu (vétsSinou), svalové specifického aktinu

*CD163 zvyrazni difizne pritomné histiocyty

*Zhruba 50% pripadu exprimuje MyoD1 a myogenin!!

*MDM2, ALK-1, ROS-1, CD21, CD35, S100, cytokeratiny, CD34 vzdy negativni
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Molekularné genetické vlastnosti

* Velmi neobvyklé a specifické molekularné genetické pozadi

* Masivni redukce poctu chromozomu az do obrazu témér haploidniho
karyotypu (obsahuje 25—-28 chromozomu)

 Ztrata heterozygozity pro vétsinu chromozomu, ale vzdy zachovana
heterozygozita chromozomu 5 and 22 a nékdy i chromozomu 18, 20, and 21

- Cast pfipadt mutaci v genu NF1




Dal Cin P. et al. ( l
Journal of Pathol,
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Fig. 1—Representative G-banded karyotype of a near-haploid cell with disomy of chromosomes 5, 18, 20, 21, and 22



Dal Cin P. et al.

Journal of Pathol,

1998
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VSechny testované pripady maji zachovanou biparentalni disomii u chromozomu 5 and 22



Modern Pathology, 2017

Inflammatory leiomyosarcoma is a distinct
tumor characterized by near-haploidization,
few somatic mutations, and a primitive
myogenic gene expression signature

Elsa Arbajian!, Jan Koster?, Fredrik Vult von Steyern® and Fredrik Mertens?

* Haploidizace je u mezenchymalnich tumorl extrémné vzdcna, coz spolu s vidy
zachovanou heterozygozitou pro chromozomy 5 and 22 Cini tento nalez
naprosto specifickym — jde vSak o obtiznou analyzu z FFPE materialu

* Analyzou genové exprese byla potvrzena vysoka exprese gent, které se
ucastni vyvoje a funkce jak hladké, tak pricné pruhované svaloviny (vysoka
exprese genu MYOD1, MYOG Ci PAX7)

* Tento nalez vysvétluje IHC expresi jak hladkosvalovych markeru, tak markeru
pricné pruhované svaloviny

* Vhodnéjsi termin by byl , Inflamatorni myogenni sarkom*




Diferencialni diagnodza

*Dif. dg. uziteCné vlastnosti ILMS:

* Mladsi pacienti

* Intramuskularni tumor perifernich mékkych tkani — hlavné stehna, zada
* Ohraniceny tumor bez vyrazné infiltrativniho rtstu

* Rovhomeérneé rozprostreny lymfoplazmocelularni infiltrat

* Napadné agregaty histiocytl a difuzné pritomné, CD163 + histiocyty promichané s
nadorovymi bunikami

* Nizka mitoticka i proliferacni aktivita




Diferencialni diagnodza

*Dediferencovany liposarkom — MDM2 FISH

*Inflamatorni myofibroblasticky tumor — ALK, ROS-1

* Epiteliodni varianta!

*Folikularneé dendriticky sarkom — CD21, CD35

*Pleomorfni/vretenobunéény rhabdomyosarkom — MyoD1 mutacni analyza




Dediferencovany liposarkom

* PfedevsSim u intraabdominalnich tumoru

e Starsi pacienti

* Morfologicky temer neodlisitelné — vyssi mitoticka a proliferacni
aktivita

* Sampling casto odhali |épe diferencované oblasti

* Spise neutrofilni infiltrat

* Hladkosvalova diferenciace v DDLPS je mozna — SMA, Desmin
mohou byt pozitivni!!
* MDM2 FISH (ne IHC)!!




Inflamatorni myofibroblasticky tumor

*VetsSinou vice vretenité a tenci bunky, casto myxoidni stroma, postrada
napadné agregaty histiocytU

*|HC se tyto tumory prekryvaji, ale difuzni desmin a caldesmon
favorizuji inflammatorni leiomyosarkom, zatimco exprese ALK ¢i ROS1
IMT

*Obzvlast obtizné a vyznamné je odlisit epithelioidni variantu IMT -
velmi agresivni tumor, vSechny pripady exprimuji DESMIN, ALK
membrandzni pozitivita




Folikularneé dendriticky sarkom

*Vice pravidleny storiformni rust

*Vétsinou neobsahuje napadné agregaty pénitych
histiocytU

*Pozitivni s CD21 a CD35 ¢i dalsimi dendritickymi markery

*FDCS je prakticky vzdy desmin negativni




Pleomorfni/vietenobunécny
rhabdomyosarkom

-Casto v oblasti hlavy a krku
*Infiltrativni rust

*VetsSinou neobsahuje napadnou inflamatorni
komponentu/agregaty histiocytl

*Vysoka mitoticka i proliferacni aktivita

°L122R MyoD1 mutace u vietenobunécného
rhabdomyosarkomu




Dobre Vasek, plati, ale
Babisa si beriete vy.

Dékuji za pozornost

EMAIL:
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