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Dg: Celularni schwannom

*Velmi Casto zameénovan za MPNST

*30-40% recidivuje, ale nikdy nemetastazuje

*Podobné vekové rozmezi jako klasicky schwannom

*2/3 pripadl paraspinalné/v miSnim kanalu (tvar presypacich hodin)

% na koncetinach, cca 5-10% intrakranialné

*Muze usurovat kost, ale pouze expanzivnim rustem, neinvaduje jako MPNST




Dg: Celularni schwannom

MoperN PATHOLOGY (2015) 28, 187-200 @
@ 2015 USCAP, Inc. All rights reserved 0893-3952/15 $32.00 187

Morphologic and immunohistochemical
features of malignant peripheral nerve
sheath tumors and cellular schwannomas

Melike Pekmezci®, Dav1d E Reuss? Angela C Hirbe?, Sonika Dah1ya4 David H Gutmann®,
Andreas von Delmllng Andrew E Horvai® and Arie Perry!-’




Dg: Celularni schwannom

Malignant peripheral nerve sheath tumor Cellular schwannoma
Morphologic findings

Fascicles 38 (95%) 16 (62%)
Schwannian Whorls 2 (5%) 14 (54%)
Thick-hyalinized vessels 2 (5%) 8 (31%)
Intravascular bulging 20 (50%) 4 (15%)
Perivascular hypercellularity 19 (48%) 2 (8%)
Capsule 3 (8%) 15 (62%)
Subcapsular lymphocytes 4 (10%) 11 (42%)
Macrophages 0 7 (27%)
Necrosis 31 (78%) 4 (15%)
Mitoses/10HPF; Median (range) 25 (1-90) 2.5 (1-10)

=10 Mitoses/10HPF 33 (83%) 1 (4%)
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CELLULANI

MPNST
CHWANNOM
Immunohistochemical stains
$100; positive 47 (41%) 26 (100%)
Diffuse 16 (14%) 25 (96%)
SOX10; positive 21 (18%) 26 (100%)
Diffuse 0 17 (65%)
Ki67, %; median (range) 40.3 (1-84) 7.6 (2-36)
>20% 34 (87%) 1 (4%)

5100 PROTEIN
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Pripad €. 2

TIP NA [HC??
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Pripad €. 2
Dg.: Cellularni perineuriom

*V/zacna podtyp perineuriomu — 4 pripady (<2%) mezi vice nez 200 perineuriomy v plzenském registru

*Pravdépodobné se jedna o hypercelularni variantu sklerozujiciho perineuriomu — podobna anatomicka
lokalizace, podobny virovity rist a tvar bunék

*Vérné napodobuje monofazicky synovialni sarkom (MSS)

Whorling cellular perineurioma: A previously undescribed variant @Cmmﬂ(
closely mimicking monophasic fibrous synovial sarcoma

Michael Michal ***, Dmitry V. Kazakov %, Abbas Agaimy ¢, Marta Hosova ¢, Kvetoslava Michalova ?,
Petr Grossmann ?, Petr Steiner ?, Faruk Skenderi ¢, Semir Vranic f, Michal Michal ?

@ Department of Pathology, Faculty of Medicine in Pilsen, Charles University, Alej Svobody 80, 304 60 Pilsen, Czech Republic

b Biomedical Center of the Faculty of Medicine in Pilsen, Alej Svobody 80, 304 60 Pilsen, Czech Republic

© Institute of Pathology, Friedrich-Alexander University Erlangen-Niirnberg, University Hospital, Krankenhausstrasse 8-10, 910 54, Erlangen, Germany
9 Department of Pathology, Faculty Hospital, Budinova 67/2, 180 81 Prague, Czech Republic

¢ Department of Pathology, Clinical Center, University of Sarajevo, Bolnicka 25, 710 00 Sarajevo, Bosnia and Herzegovina

T School of Medicine, Bolnicka 25, 710 00 Sarajevo, Bosnia and Herzegovina
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*K odliseni sledovat tyto znaky:
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Pripad €. 3
Dg.: Sklerozujici perineuriom

*Témér vyhradné na rukou

*NejcCasteji mladi muzi

*Variabilni cytomorfologie: vietenité az Cisté kulaté burky
*Tvori bunécné pruhy, retézy, trabekuly

*\/irovity pattern Casto zachovan

*Mezi nimi husté sklerotizované stroma

«Cast mGZe exprimovat Aktin E & S

*EMA vétSinou zvyrazni cytoplazmatické vybézky

ORIGINAL STUDY

Broadening the Anatomic Landscape of Sclerosing 5 pripadd: jazyk, krk, zada,

Perineurioma: A Series of 5 Cases in Nonacral Sites predlokti, stehno

Emily M. Erstine, MD, MBA, Jennifer S. Ko, MD, PhD, Brian P. Rubin, MD, PhD,
Jesse K. McKenney, MD, John R. Goldblum, MD, and Steven D. Billings, MD






Dg.: Sklerozujici perineuriom

. \

» Zlazova diferenciace ve sklerozujicim perineuriomu
* AE1/3 pozitivni
* Pfipomina sekrecni meningeom
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Pripad €. 4
Dg.: Epitelioidni MPNST (EMPNST)

*Tvori zhruba 5% MPNST

*Podobné vékové rozlozeni jako klasicky typ

*Casté&ji vznikaji periferng, predevsim na dolni kon&etiné (50%)
*Pouze cca 10% ve visceralnich lokalizacich

*Vetsinou vznikaji z nervu, pokud ne, jsou Casto diagnosticky obtizné - casto zaménovany s
melanomem ¢i metastatickym karcinomem

*Cast (10-20%) metastazuje do uzlin

*Malokdy asociace s benignim PNST - pouze ojedinélé pripady asociované s NF1
*Obcas vznik ze schwannomu — muze byt obtizné rozlisit benigni a maligni EPNST
*O néco lepsi prognodza nez klasicky MPNST

*Biologické chovani ale nelze predikovat podle zadného parametru, aZz 1/3 pacient0 s
podkoznimy tumory zemrela



Pripad C. 4
Dg.: Epitelioidni MPNST

*EMPNST vétsSinou obsahuje vietenobunécné oblasti

*Klasické MPNST ma casto fokalné pritomné epitelioidni
oblasti

U EMPNST vsak tyto oblasti tvofi vétSinu tumoru,

*Velké epitelioidni bunky rostouci nodularné x multinodularné
*Velka kulata jadra s vyraznymi melanoma-like jadérky

*Budto kohezivni rust nebo myxoidné prosaklé stroma

*Mohou mit rovnéz svetlobunécné Ci rhabdoidni jadro




Pripad C. 4
Dg.: Epitelioidni MPNST
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Epitelioidni schwannom vs. Epiteioidni
MPNST

~ rv s 4 s
® Ca Sto O bt I Z n e rOZI Ise n I Jesse Hart, DO* Jerad M. Gardner, MD,T Mark Edgar, MD.} and Sharon W. Weiss, MD}

*Sledovat predevsim tyto znaky:
*Pritomnost kapsuly/infiltrativni rist

*Rozsah atypil' SMARCB1/INIT Loss in Epithelioid Schwannoma
. . ; A Clinicopathologic and Immunohistochemical Study of 65 Cases
.Ve I I kOSt .la d e re k Vickie Y. Jo, MD and Christopher D.M. Fletcher, MD, FRCPath

*Pritomnost nekrdz, atypickych mitoz
*\/yrazné zvysena celularita
*Epitelioidni schwannom muze mit az 9 mitéz/10HPF

Epithelioid Malignant Peripheral Nerve Sheath Tumor
Clinicopathologic Analysis of 63 Cases

Vickie Y. Jo, MD and Christopher D.M. Fletcher, MD, FRCPath



Epitelioidni schwannom vs. Epiteioidni
MPNST
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Pripad €. 5
















IHC:

* S100+

* HMB45+

* Melan A+

* Tyrozinaza +



Pripad €. 5

DIAGNOZA?




ﬁad .5
Melanoticky schwannom

« Maligni tumor vznikajici z bunék neuralni listy Psammomatous Melanotic Schwannoma

A Distinctive, Heritable Tumor with Special
Associations, Including Cardiac Myxoma and the

* Drive povazovan za relativné indolentni tumor — | Cushing Syndrome
dle poslednich studii jednoznacné maligni
nador — recidivy v 1/3 pripadl, metastdzy aZ u | ;. Aidan Carney, Mm.p., Php., F.R.C.P.1.
1/21!

« Cast pacientd ma Carneyho komplex

* Dle nové WHO se jiz neradi mezi schwannomy

* Nejcasteji v oblasti patere Ci intraabdominalni . . .
J J P Malignant Melanotic Schwannian Tumor

* Histologické parametry nedokazi dobre A Clinicopathologic, Immunohistochemical, and Gene
v v v . . 1 ‘s Expression Profiling Study of 40 Cases, With a Proposal
predpovedet bIOIOgIE\!(,e chovani — pouze for the Reclassification of “Melanotic Schwannoma™
m ItOtICka a ktIVIta VySSI nez 2/ 1OH PF Jorge Torres-Mora, MD,* Sarah Dry, MD,¥ Xinmin Li, PhD,T Scott Binder, MD, T

Mitual Amin, MDI and Andrew L. Folpe, MD*

* Obtizné odlisitelny od melanomu




Gene expression profiling:

Torres-Mora J, Folpe AL. et al, AJSP 2014

Melanoticky schwannom

Melanoticky schwannom
je samostatna jednotka




Pripad C. 5
Dg: Melanoticky schwannom

e Variabilni opouzdreni
* Prevazné vretenité bunky, ojedinélé pripady ale
Cisté epiteloidni

e Variabilni pleomorfismus v€etné pritomnosti
makronuokleolt

 RUzné mnoistvi melaninového pigmentu

* Pouze zhruba 1/2 pfipadl ma psammomatozni
téliska

* VeétsSinou nizka mitoticka aktivita do 1/10HPF
* Ki-67% vétSinou do 5%

e S$100 protein pozitivni pouze v 84% pripadui!!
* Melan Av90%

e HMB-45 a Tyrozinaza ve 100%




Melanoticky schwannom
Odliseni od melanomu

« Casto velmi obtizné
« Zadny jednoznaéné rozlidujici znak — nutné zvazit
souhrn klinickopatologickych vilastnosti:
* Paravertebralni lokalizace

* Absence kozni primarity

* Prevainé vretenobunécny spiSe nez epiteloidni-plasmacytoidni
charakter bunék

* Obvykle velmi vyrazna melaninova pigmentace
e  Psammomatodzni téliska
e Vyrazny pleomorfismus pri nizké mitotické aktivite

* Neékdy pritomna intracytoplasmaticka vakuolizace, obcas
napodobujici az adipocyty
* Genetika omezené
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Pripad C. 6
Dg: Hybridni Schwannom-neurofibrom

* Drive nazyvan jako neurofibrom s minischwannomy

e Zhruba 1/3 ma plexiformni usporadani

 Schwannom vetSinou mensi nez 1 cm, je tvoreny prevazne Antoni A oblastmi,
obcas hyalinizované cévy, chybi atypické rysy, muze mit vysoky Ki-67 index, ale
mitozy necCetné, 100% bunéek S100+

* Neurofibromatdzni cast ma obvykly vzhled, postrada hyalinizované cévy, S100 a
CD34 pozitivni



Pripad €. 6
Dg: Hybridni Schwannom-neurofibrom

* Onion bulb-like zmény v neurofibromu nékdy
udavany jako predstupen jejich vzniku — drobné

nervy koncentricky obaleny Schwannovymi
bunkami

* Velmi dulezita jednotka za 2 duvodu:

o
e 1) Extrémné c¢asta asociace s nadorovymi syndromy SN L
(4 7 v . o7 7 . '- ,:,.; 2 - 4“
e 2) Moznost zamény za MPNST vznikajici v e ot e '."v _[
neurofibromu w : ‘ﬁ‘.a“ﬁ@
I BN NG



Ad 1) Hybridni Schwannom-neurofibrom

Hybrid Neurofibroma/Schwannoma is Overrepresented
Among Schwannomatosis and Neurofibromatosis Patients

Anja Harder, MD,* Martin Wesemann,® Christian Hagel MD,{ Jens Schittenhelm, MD,
Susan Fischer,®* Marcos Tatagiba, MD,§ Christoph Nagel, MD,§ Astrid Jeibmann, MD*
Axel Bohring, MD,| Victor-Felix Mautner, MD,¥ and Werner Paulus, MD*

AJSP 2012
C B
Patients with hybrid neurofibroma / schwannoma Schwannomatosis patients
(n=23) n=14)
kn NF2 26%
sEnons without with hybrid
clinical
hybnd neurofibroma /
data . ;
definite Schwannomatosis neurofibroma / schwannoma

Dohromady 17%

. . schwannoma
possible Schwannomatosis

tumor syndrome

NF1
(not specified) 99,




Ad 1) Hybridni Schwannom-neurofibrom

The American Journal of Pathology, Vol 186, No. 12, December 2016

The American Joumal of

e PATHOLOGY

el

ELSEVIER

ajp.amjpathol.org

TUMORIGENESIS AND NEOPLASTIC PROGRESSION

Molecular Analysis of Hybrid Neurofibroma/ @cmssm
Schwannoma Identifies Common Monosomy

22 and o-T-Catenin/CTNNA3 as a Novel Candidate

Tumor Suppressor

Verena Stahn,” Inga Nagel,” Susan Fischer-Huchzermeyer,* Florian ﬂyen,: Reinhard 5chneppenhe1'm,: Stefan Gesk,'
Axel Buhn'ng,h Levan (Ihilcl:rlzra\.ra,'Ir Peter "|"|:rung,'Ir Burkhard Gess,l Mathias Werner,** Volker Senner,” and Anja Harder*'

* Monosomie chromosomu 22 na némz je ulozen gen NF2 nalezena u 44% hybridnich
neurofibromd-schwannom



Ad 2) Hybridni Schwannom-neurofibrom

N RV TIE Jb
Aide ot b Uy R e
-

* Tyto tumory mohou byt zaménény za MPNST
vznikajici v neurofibromu

* Rozdil:

Absence atypickych ryst ve schwannomatéznich
nodulech

MPNST takrka nikdy nevznika jako nodulus
Difuzni S100 protein pozitivita ve 100% bunék
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Pripad C. 7
Dg.: Hybridni Schwannom-perineuriom

* Pravdépodobné nejcastéjSi HPNST

* Benigni, recidivy velmi zridka

* Dermis a subcutis

* Siroké anatomické rozpéti, hlavné konéetiny, ale ojedinélé pfipady i intraabdomindalné
* Nejsou spojeny s nadorovymi syndromy

* Low power: budi dojem perineuriomu — virovité/storiformni usporadani

* High power: cytomorfologie spise jako schwannom — vetsi baculaté bunky

* Antoni A a B oblasti stejné jako hyalinizované cévy chybi

* Obcas se mohou vyskytovat degenerativni jaderné atypie



Pripad C. 7
Dg.: Hybridni Schwannom-perineuriom

Hybrid Schwannoma/Perineurioma

Clinicopathologic Analysis of 42 Distinctive Benign Nerve
Sheath Tumors

Jason L. Hornick, MD, PhD, Elizabeth A. Bundock, MD, PhD,
and Christopher D. M. Fletcher, MD, FRC Path

AJSP 2009

B < % 2 AL . ) “
\ - '. . ) :_..A w. «i & -.\ " }‘ 4 \ \.“-?,:‘ ! L._‘ ' --- & - “.
N k"" 00 T s RO T N it ‘3

e
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FIGURE 7. Double labeling for epithelial membrane antigen
(EMA) (brown) and S100 protein (red) showed parallel layers
of alternating S100 and EMA-positive cells.
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~ PripadC. 8
Dg.: Dendriticky neurofibrom s pseudorozetami

’

* Povrchove ulozené benigni tumory vznikajici pfimo v nervu
* Bez asociace s nadorovymi syndromy

e VétSinou multinodularni usporadani se 2 typy bunék:
 Typ 1: Malé tmavé, lymfocytiim podobné buriky uloZzené koncentricky kolem typu 2

e Typ 2: Vétsi bunky, s objemnéjsim, obcas invaginovanym jadrem, obklopené velkym mnozstvim
eosinofilni cytoplazmy s hvézdicovitymi vybézky (Spatné viditelné v HE)




The American Journal of Surgical Pathology 25(5): 587594, 2001 © 2001 Lippincott Y

Dendritic Cell Neurofibroma With Pseudorosettes

A Report of 18 Cases of a Distinct and Hitherto
Unrecognized Neurofibroma Variant

Michal Michal, m.D., Julie C. Fanburg—Smith, M.D.,
Thomas Mentzel, M.D., Heinz Kutzner, M.D., Luis Requena, M.D.,
Michal Zamecnik, M.D., and Markku Miettinen, M.D.




DEKUJI ZA
POZORNOST
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