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Klinické udaje na sprievodnom liste

x 39 roCna zena s vysoko aktivnou mediastinalnou a hilovou LAP na PET/CT

x suspektny intersticialny plucny proces bilateralne (J84.9)



Makropopis

1. material - naznaene polmesiadikovity staplerovy resekat HLLP s pleuralnou bazou dizky 7
cm, vySKky 2,4 cm a hrubky 2 cm

x pod pleurou presvitaju poCetnejSie sivo-biele loZiska priemeru 3-4 mm

x parenchym je na reze pomerne vzdusny, fokalne prekrvacany s drobnymi dutinkami

priemeru do 6 mm a drobnymi sivo-bielymi uzlikmi veflkosti Spendlikovej hlaviCky

2. material — pat fragmentov tkaniva LU z AP okna, najvacsi velkosti 11 x 7 x 4 mm
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VaSa diagnoza




Diagnodza

Nenekrotizujuci granulomatdzny proces, ktoreho morfoldgia nuti zvazit
moznost sarkoidozy, pricom nemozno vylucit iné granulomatozne procesy -
t.C. bez znamok malignity. Dop.- korelovat s ostatnym nalezom so
zameranim sa na sarkoidozu a dif. dg. inych granulomatéznych lézii.
(D86.07?)

LU s obrazom granulomatoznej lymfadenitidy, ktorej morfolégia nuti zvazit
moznost sarkoidozy - t.C. bez znamok primarneho alebo sekundarneho
nadoroveho postihnutia. Dop.- algoritmus vySetreni pri granulomatoznych
procesoch.

(D86.27)



Na ziadost prim. MUDr. S. Majernika (Nemocnica sv. Svorada Zobor Nitra)
pre podozrenie na plucnu LAM bola biopsia prehodnotena a dalej

podrobena IHC analyze.



Klinicke udaje ziskané dodatoCne

x anémia lahkého stupna, obezita a biopticky verifikované angiomyolipémy oboch obliiek
x na HRCT hrudnika nalez viacpocCetnych tenkostennych cyst plucneho parenchymu bilat.

x mnohopocetné drobné nodularity v perilymfatickej a subpleuralnej distribucii
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Klinické udaje ziskané dodatoCne

Sprava zo diia: 08.10.20 10:59Zapisal: I \UDr.
Diagnozy:

R590 Mediastinalna LAP, PET/CT viabilna

J849 Intersticialny plucny proces bilat.

Anamnéza CR:

Anemicky sy

Biopsia l'avej obli¢ky

Alergiu na lieky neudava

TerajsSie ochorenia:

Pacientka konzultovana emailom a CT v PACSe ( prim. Majemnik - Nitra Zobor)
vySetrovana s nalezom mediastinalnej LAP , ktora je na PET CT vysoko aktivna
(SUV 11 ). Pacientka ma incipentnu formu aj lymfangioleimyomatézy pluc, bez
ventilacnej poruchy len s incipientnou poruchou difuznej kapacity pfuc. Neda sa
vyluéit lymfom. Iné komorbidity pacientka nema je schopna eventualneho vykonu
v CA.

U pacientky je indikovana videotorakoskospia viavo, biopsia LU z AP okna a
biopsia pfuc.

Objektivny nalez:
Pacientka pri vedomi,orientovana,aniktericka.Orientacne neurologicky v norme.
Hlava- mesocefalicka,poklopovo nebolestiva.O¢i-bulby v strednom
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Pozitivny dékaz HMB-45 (200x)




Pozitivny dokaz SMA (100x)
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Pozitivny d6kaz calponinu (100x)
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Pozitivny dokaz PR (100x)




Pozitivny dokaz CD56 (100x)




Negativny dékaz S-100 (100x)




Sumarizacia imunoprofilu

x pozitivita : HMB-45, SMA, dezmin, calponin, PR, CD56 a ojedinele aj melan-A

x negativita : AE1/AE3, EMA, S-100, ER, synaptofyzin a CD34

x proliferacna aktivita (Ki-67) cca 1%



DodatoCna diagnoza

Kombinovany obraz dominujuceho nenekrotizujuceho granulomatozneho
procesu s minimalnymi prejavmi klinicky suponovane]

lymfangioleiomyomatozy.



Pfucna LAM — definicia (M9174/3)

x je zriedkava progresivna a deStruktivna neoplazia postihujuca difuzne obe plucne kridla
x ide o proliferaciu ,smooth muscle—like* buniek pozdiZ lymfatickych ciev s tvorbou
intersticialnych infiltratov, ktroré vedu k cystickej degeneracii/ transformacii plucneho
parenchymu a k respiratnému zlyhaniu

x extrapulmonalne postihnutie je nezvyCajné (LU panvy, retroperitonea a mediastina)



Plfucna LAM — etiologia

x povod nadorovych bb. je neznamy, aj ked morfologicky a fenotypicky maju najblizSie k tzv.
perivaskularnym epiteloidnym bunkam (PECSs)

x nadorove bunky maju potencial metastazovat

x jednou z hypotéz jej vzniku je metastazovanie alebo migraciou progenitorovych hladko-
svalovych bb. z maternice

x myoidné bb. sa mozu dostat do pluc z angiomyolipémov obliCiek

x non-host cell tedria



Plfucna LAM - epidemiologia

x je velmi zriedkavé ochorenie, ktoré takmer vyluCne postihuje dospelé zeny s vrcholom vyskytu
vo veku 35 rokov

x incidencia je 3-8 pripadov/ 1 milidén Zien rocne

x mbze vznikat sporadicky (LAM-S, 85% pacientov) alebo u pacientov s TSC (LAM-TSC, 30%

u zien, 10-15% u muzov)



Plucna LAM — klinicky obraz

x dusnost, kasel, bolesti na hrudniku, hemoptyza, komplikacie : spontanny pneumothorax,
plucny emfyzém, chylothorax

x asociacia s angiomyolipomami obliCiek (2/3 pacientov) a TSC

x retroperitonealna a abdominalna LAP

x charakteristicky nalez na HRCT - pritomnost uniformnych difuznych okruhlych/ ovalnych tenko-

stennych cyst (priemeru 2-5 mm) v oboch plucnych kridlach




Plucna LAM — mikroskopicky obraz

x v pocCiatoCnych Stadiach ochorenia iba diskrétne zmeny, pripominajuce obraz plucneho
emfyzému

x v plucnom parenchyme su pritomné cystickeé preistory variabilnej velkosti

x v stene cystickych struktur resp. okolo lymfatickych a krvnych ciev mozno identifikovat
pruhovité, klastrovaneé alebo nodularne formacie cytologicky blandnych myoidnych spindle cells/
epiteloidnych bb. s jemnym chromatinom, malymi jadierkami a granularnou eozinofilnou
cytoplazmou

x myoidné bb. mézu infiltrovat' aj stenu pfucnych ciev



Plidcna LAM — imunohistochémia

x pozitivita : HMB-45, melan-A, SMA, dezmin, vimentin, PR CastejSie ako ER, beta-katenin,
CD56
x negativita : S-100



Plucna LAM — genetika

x mutacie génov komplexu TSC (TSC1 a TSC2), ktoré maju za nasledok aktivaciu mTOR
komplexu 1 signalnej drahy s naslednou bunkovou proliferaciou, migraciou a invaziou, ako aj
tvorbou metaloproteinaz podielajucich sa na destrukcii plucneho parenchymu

x v LAM-S su identifikované mutacie v géne TSC2



Plfacna LAM - diagndza

x vacsina pripadov je diagnostikovana klinicky (pre charakteristicky obraz na HRCT ) bez
potreby bioptického vySetrenia

x TSC, angiomyolipomy obli€iek, chylothorax, cysticky lymfangioleiomyom

x T sérovej hladiny VEGF-D (>800 pg/ml) ma cca 60% Zien s histologicky verifikovanou plicnou
WALY

x TBB a VATS plucna biopsia



Plfucna LAM — diferencialna diagnoza

x pbenigny metastazujuci leiomyom (dobre ohraniCeny, bez asociacie s cystickou premenou,
noduly smooth muscle cells su vacsie, leiomyém maternice, HMB-45-, melan-A-)

x difuzna pfucna lymfangiomatéza (postihuje deti oboch pohlavi, menej napadna proliferacia
myoidnych bb. bez extenzie do alveol a bez cystickej degeneracie, HMB-45-)

x difuzna plucna meningoteliomatéza (EMA+, HMB-45-, SMA-)

x difuzna plucna hyperplazia neuroendokrinnych bb. (CEA+, neuroendokrinné markery+)

x idiopaticka pfucna hemosider6za (HMB-45-)

x histiocyt6za z Langerhansovych buniek (predilekcia v HLP a SPL, pritomnost eozinofilov,
CDla+, S-100+, langerin+)

x multifokalna mikronodularna hyperplazia pneumocytov (EMA+, cytokeratiny+, TTF-1+,
HMB-45-, S-100-, dezmin-, vimentin-, ER-, PR-, SMA-, CEA-, p53-)

x low-grade metastaticky sarkom



Plfucna LAM — progndza a lieCba

x typicka je pomala progresia ochorenia s narastajucou cystickou deStrukciou plucneho
parenchymu a klesajucimi funkciami pluc, ktoré v priebehu 10 rokov ochorenia vyZaduju
kyslikova Th

x 10 rokov preziva cca 85% pacientov (bez transplantacie pfuc)

x transplantacia pfuc

x embolizacia, bronchodilatancia, pleurodéza, ooforektémia, hormonalna Th

x inhibitory mTOR komplexu (sirolimus, everolimus) zvySuju kvalitu zivota pacientov



Zaver:

Prejavy pfucnej LAM boli v nami vySetrenom materiali minimalne a prekryté/ maskované

granulomatéznym procesom, ktory bol identifikovany aj v mediastinalnej LU.
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