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WYKEAD PLENARNY I

Barbara Gérnicka (Warszawa)
Anna Nasierowska-Guttmejer (Warszawa)

SNIADANIE Z EKSPERTEM — PREZENTACJE PRZYPADKOW

koordynator: Andrzej Mr6z (Warszawa)

SE1 SE2 SE3
Nowotwory piersi Nowotwory gruczolow  Miesaki macicy
endokrynnych
Radzistaw Kordek (L6dz) Elwira Bakula-Zalewska (Warszawa)
Wojciech Olszewski (Warszawa) Barbara Gérnicka (Warszawa) Szymon Wojtylak (Gdansk)
Ewa Chmielik (Gliwice) Dariusz Lange (Gliwice) Anna Nasierowska-Guttmejer
(Warszawa)
SESJA PLENARNA I

Zapalenia ukladu pokarmowego

Inflammation of the gastrointestinal tract

przewodniczacy/chairmans: Anna Nasierowska-Guttmejer (Warszawa), Andrzej Mréz (Warszawa)

Gastritis: H. pylori related and beyond Inflammatory bowel disease

Fatima Carneiro Cord Langner
Porto, Portugal Graz, Austria

Streszczenia nie nadestano. Streszczenia nie nadestano.
Coeliac disease: problems of the Pancreatitis
pathologists

Giuseppe Zamboni

Arzu Ensari
Verona, Italy

Ankara, Turkey . .
Streszczenia nie nadestano.

Streszczenia nie nadestano.




XX JUBILEUSZOWY ZJAZD POLSKIEGO TOWARZYSTWA PATOLOGOW

SESJA PLENARNA II
SESJA SPONSOROWANA

Biologia guza podstawa optymalizacji diagnostyki i leczenia chorych
na nowotwory — dyskusja interdyscyplinarna

Joanna Chorostowska-Wynimko (Warszawa)
Ewa Kalinka-Warzocha (£6d%)
Wojciech Olszewski (Warszawa)

SESJA PLENARNA III

Patologiczna platforma konsultacyjna

przewodniczacy/chairmans: Anna Nasierowska-Guttmejer (Warszawa), Dariusz Lange (Gliwice)

Standaryzacja w patomorfologii —
marzenie czy realia?

Anna Nasierowska-Guttmejer

Zaklad Patomorfologii, Centralny Szpital Kliniczny MSW

w Warszawie

Streszczenia nie nadestano.

Warto$¢ kliniczna synoptycznego
standardowego raportu
patomorfologicznego na przykladzie
modelu raka jajnika

Janina Stodkowska

Zaklad Patomorfologii, Wojskowy Instytut Medyczny CSK
MON w Warszawie

W medycznej opiece onkologicznej decyzje tera-
peutyczne bazuja na wkladzie wielodyscyplinarnego
zespolu lekarzy specjalistéw. Syntetyczne i przejrzyste
rekordy procedur kliniczno-diagnostycznych i chirur-
gicznych wspieraja trafna diagnoze i ocene stadium
choroby nowotworowej oraz ulatwiaja planowanie
leczenia. Dominujaca forma patomorfologicznego ra-
portu onkologicznego — ,raport narracyjny”, opisuje
w dowolnym stylu orzeczenie patomorfologa i nieste-
ty... dostarcza niejednoznacznych i niekompletnych

informacji, wymaganych do podjecia precyzyjnych
decyzji terapeutycznych. ,Raport synoptyczny” zbie-
ra i prezentuje informacje w formie uporzadkowanej,
synoptycznej listy kontrolnej (checklist) i zawiera jedy-
nie te elementy, ktére sa wazne dla zrozumienia isto-
ty choroby i p6Zniejszego leczenia. Zawarto$¢ i uktad
checklists, opracowanych przez zespoly medycznych
ekspertéw, sa wiarygodna podstawa dla rekomenda-
qji terapeutycznych i prognozowania. Publikowane
wyniki badaf spéjnie potwierdzaja, ze ,synoptyczne
raporty” znaczaco poprawiaja jako$¢ raportowania,
a wykorzystanie narzedzi elektronicznych zwigkszyto
efektywnos$¢ raportowania szpitalnych systeméw in-
formacyjnych.

Ostatnia reklasyfikacja histologiczna nablonko-
wych nowotworéw jajnika wskazuje na réznorodnosé
histokliniczna tych nowotwordw, zmienita koncepcje
patomorfologiczne i terapeutyczne. Precyzyjne roz-
poznanie typu histologicznego, stopnia zlosliwosci hi-
stologicznej oraz stopnia zaawansowania (TNM) tych
nowotworéw istotnie wplywa na wiasciwa selekcje
chorych do optymalnej chemioterapii i terapii mole-
kularnej; ma istotny wplyw na kliniczne testy. Zapro-
jektowany modut dla elektronicznego synoptycznego
strukturalnego raportowania raka jajnika, scalony
ze Szpitalnym Systemem Informacyjnym (CliniNet)
Wojskowego Instytutu Medycznego, zostal wykorzy-
stany do naukowej analizy jego wartosci klinicznej
i funkcjonalnej. Ocena kompletnosci patomorfolo-
gicznych raportéw ,narracyjnych” w zestawieniu ze
standardowymi zaleceniami CAP (checklist) dla raka
jajnika wykazala niedoszacowanie szeregu waznych
cech tych nowotworéw w zbadanych raportach nar-
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racyjnych. Automatyczna ekstrakcja ,,podpowiedzi”
zawartych w elektronicznym arkuszu listy kontrolnej
dla raka jajnika zapewnia kompletno$¢ raportu pa-
tomorfologicznego. Stosowanie jednorodnych kryte-
riow klasyfikacji histologicznej, stopnia histologicznej
ztosliwosci i TNM jest drugim (oprécz niekomplet-
nosci) waznym czynnikiem wplywajacym na jako$é
i precyzje diagnozy histopatologicznej.

PIKAOM, czyli projekt konsultacyjnej
platformy internetowe;j

dla komputerowych analiz obrazéw
wspierajacych diagnostyke
histopatologiczna w Wojskowym
Instytucie Medycznym

Tomasz Markiewicz
Wojskowy Instytut Medyczny w Warszawie, Politechnika Warszawska

Projekt PIKAOM ma na celu opracowanie plat-
formy internetowej komputerowej analizy obrazéw
mikroskopowych wspomagajacej wspodlczesna dia-
gnostyke patomorfologiczna. Zalozenia projektu
przewiduja udostepnienie nastepujacych funkcjonal-
nosci platformy:

* mozliwo$¢ wykorzystania opracowanych narzedzi
do analizy ilo$ciowej obrazéw histopatologicznych
wybranych odczynéw i tkanek za pomoca algoryt-
moéw firmowanych przez zespél lub poszczegdlnych
autoréw; analiza bedzie dotyczyla zaréwno obra-
z6w pojedynczych p6l widzenia, jak réwniez obsza-
réw wskazanych manualnie lub automatycznie na
wirtualnych preparatach;
archiwizacj¢ obrazéw mikroskopowych tkanek, ich
przegladanie oraz wyszukiwanie konkretnych przy-
padkéw chorobowych, odczynéw itp. z zachowa-
niem bezpieczefistwa danych medycznych;
udostepnienie bezptatnie dostepu do platformy dla
zarejestrowanych lekarzy, naukowcéw oraz stu-
dentéw zaréwno w trybie wylacznosci danych, jak
i w trybie grupowym, tzn. zapewniajac wspdlny
dostep do wybranych danych, wzajemne konsulta-
¢je i prowadzenie badan naukowych;
* mozliwos¢ testowania nowych algorytméw analizy
obrazéw histopatologicznych.

Gléwnymi kierunkami badaf nad analizg ilo$cio-
wg obrazéw histopatologicznych sa algorytmy adre-
sowane do odczynéw jadrowych (Ki-67/MIB-1, ER,
PR) oraz btonowych (HER-2), standaryzacji barw
oraz rozdzielczosci, jak réwniez metody przetwa-
rzania kontekstowego wirtualnych preparatéw pod
katem eliminacji artefaktéw (podbarwione erytro-
cyty, $ciany naczyf, zagiecia preparatu) i okreslania

pol tzw. hot-spot wzmozonej proliferacji nowotworéw
w znakowaniu Ki-67/MIB-1. Jednym z najbardziej
zaawansowanych technicznie jest wlasnie algorytm
do okreslania pél hor-spor w nowotworach moébzgu
(oponiaki, skapodrzewiaki). Selekcje p6l oparto na
schemacie stopniowego wygaszania centréw skupien
komoérek immunododatnich, uzyskujac w ten sposéb
reprezentacje réznych obszaréw guza ze zwigkszo-
nym indeksem proliferacyjnym Ki-67. Wyniki auto-
matycznego wyboru 20 pdl hot-spot, dla bazy ponad
100 przypadkéw oponiakéw oraz 30 przypadkéw
skapodrzewiakéw, odniesiono do indeksu Ki-67 dla
pdl wybranych niezaleznie przez dwdéch ekspertdw,
uzyskujac zgodno$¢ na poziomie 0,93 wspdlczynnika
R korelacji Spearmana. Dalsze badania ukierunkowa-
ne sg na zastosowanie metody w innych nowotwo-
rach oraz odczynach immunohistochemicznych.

Projekt jest finansowany w ramach Programu Badan
Stosowanych Narodowego Centrum Badan i Rozwoju,
PBS2/A9/21/2013 w latach 2013-2016.

Od telepatologii do patologii
wirtualnej. Czy jesteSmy juz gotowi
do zamiany mikroskopu na skaner
1 monitor?

Dariusz Lange
Gliwice

Streszczenia nie nadestano.

Wykorzystanie telepatologii
w diagnostyce chor6b pluc i $rédpiersia
— 10 lat doswiadczenr

Juliusz Pankowski

Pracownia Histopatologiczna, Samodzielny Publiczny Szpital
Specjalistyczny Choréb Pluc w Zakopanem

Samodzielny Publiczny Szpital Specjalistyczny
Chor6b Pluc w Zakopanem jako pierwszy w Polsce,
bo juz w 2006 r., zastosowal technike telepatologii
do rutynowej diagnostyki nowotwordéw pluc i §réd-
piersia.

Dzieki temu, mimo braku codziennej obecno$ci
patologa, mozna bylo wykonywac¢ na biezaco wszyst-
kie operacje torakochirurgiczne, ktére jak zadne inne,
czesto wymagaja badan doraznych.

Zespol diagnozujgcy stanowilo 5 doswiadczonych
lekarzy patomorfologéw z roznych osrodkéw: Gliwic,



XX JUBILEUSZOWY ZJAZD POLSKIEGO TOWARZYSTWA PATOLOGOW

Rzeszowa, Zabrza i Szczecina. Preparaty do badan
doraznych pobieraly, wykonywaly i wysylaty w posta-
ci plikéw cyfrowych do konsultantéw osoby z duzym
do$wiadczeniem w zakresie cytodiagnostyki plucnej.
Nadz6r patomorfologa nad procesem pobierania wy-
cinkéw umozliwialo urzgdzenie MACROPATH™
wyposazone w kamere i mozliwo$é¢ kontaktu gloso-
wego.

W ciagu pierwszych 3 lat przekazywanie obrazéw
odbywalo si¢ w czasie rzeczywistym za pomoca mi-
kroskopu dynamicznego NIKON-COOLSCOPE™,
Od 2010 r. postugiwano sie gltéwnie skanerami za-
pisujacymi obrazy mikroskopowe na twardym dysku
serwera.

W latach 2007-2015 wykonano tg metoda 696
badan srédoperacyjnych, co stanowito 40,5% wszyst-
kich wykonanych w tym czasie takich badan. Bada-
no gléwnie guzy ptuc (333), granice odciecia oskrzeli
(195), wezly $rodpiersia (98) i oplucng (24). W 46
przypadkach badano zmiany w innej lokalizacji.
Odsetek niezgodnych rozpoznan $rédoperacyjnych
w przypadku badan internetowych wyniést 3,6%, przy
1,5% wykonywanych metoda stacjonarna. Odsetek
badan niepewnych (odroczonych) to 1,4% przy 0,9%
wykonanych metoda stacjonarna. Tylko w 2 przy-
padkach nieprawidlowe rozpoznanie $rédoperacyjne
mialo wplyw na zakres operacji.

Oprécz badan doraznych metoda ta umozliwi-
ta prowadzenie szybkiej diagnostyki onkologicznej,
gléwnie cytologicznej, ktéra nabrata duzego zna-
czenia po wprowadzeniu przez Narodowy Fundusz
Zdrowia tzw. pakietu onkologicznego. W ten spo-
s6b, za pomocy telepatologii rozpoznano ok. 2000
nowotwordw pluc i przypadkéw sarkoidozy z biopsji
cienkoiglowych, gléwnie przezoskrzelowych meto-
da EBUS-TBNA, transtorakalnych oraz oligobiop-
sji zmian w oskrzelach i plucach. Oceniano gléwnie
rozmazy cytologiczne (ok. 1350), cytobloki (ok. 400)
oraz drobne bioptaty tkankowe (ok. 200) wraz z nie-
zbednymi do doktadnego rozpoznania reakcjami im-
munohistochemicznymi.

Telepatologia byla réwniez wykorzystywana do
konsultacji trudniejszych przypadkéw w osrodkach
o wyzszej referencyjnosci. Skanery preparatéw mikro-
skopowych sg wykorzystywane do archiwizacji cyfro-
wej ciekawych, trudnych lub kontrowersyjnych przy-
padkéw oraz do wspdlpracy diagnostycznej w raku
pluca z pracownia genetyczng w Lublinie. W 2011 r.
dzieki praktycznemu do$wiadczeniu os$rodka zako-
pianskiego utworzono blizniacza pracowni¢ w Cen-
trum Pulmonologii i Torakochirurgii w Bystrej, ktore
réwniez nie zatrudnialo na state specjalisty patomor-
fologa.

W podsumowaniu nalezy uznal, ze zastosowa-
nie telepatologii jest doskonalym rozwigzaniem
w diagnostyce mikroskopowej chor6b pluc, zwlasz-
cza w szpitalach specjalistycznych polozonych poza

o$rodkami akademickimi. Nieco wicksza, ale wcigz
nieprzekraczajaca 4%, ilo§¢ niezgodnych rozpoznaf
w badaniach §rédoperacyjnych wykonanych metoda
telepatologii powstata gtéwnie w ciagu pierwszych
3 lat, kiedy do badan uzywano znacznie mniej precy-
zyjny mikroskop dynamiczny. Wprowadzenie skane-
réw znacznie zmniejszylo ten odsetek, ktéry nie rézni
si¢ istotnie od obserwowanego w badaniach doraz-
nych wykonywanych stacjonarnie.

Digital pathology laboratory:
accelerating Polish hematooncology
research

Cyfrowe laboratorium badan
w hematoonkologii

Anna Szumera-Cieckiewicz, Monika Prochorec-Sobieszek,

Andrzej Zgodka, Przemystaw Juszczynski

Pathology Unit, Diagnostic Hematology Department, Institute

of Hematology and Transfusion Medicine, Warsaw, Poland

The dynamic development of large scale methods
of analysis in hematooncology and progress in ge-
nomic medicine and structural biology in recent years
have led to the identification of therapeutic targets
and the development of new particles that may find
use in the treatment of these malignancies.

Critical points determining the quality and reli-
ability of research include access to biological materi-
al, the number of enrolled patients, standardized his-
topathology diagnosis with evaluation of pathological
predictive and prognostic factors. Advanced digitiza-
tion techniques in pathology provide efficient data
management, automated image analysis, continuous
access to data which facilitate the interobserver and
supra-regional cooperation. The dispersion of hema-
tooncological scientific and clinical centers as well as
specialized staff deficit including hematopathologists
reduces the competitiveness of Polish in comparison
with European and American centers. The most im-
portant stages of planning research are: histopatho-
logical diagnosis (correct, standardized, prognostic
and predictive factors), an access to biological mate-
rial, the IT infrastructure that provides access to data

Aim of the project is to create a nationwide inte-
grated information system for research, diagnosis and
education in hematooncology.

The system is based on a comprehensive digitiza-
tion of pathology. Currently, Institute of Hematology
and Transfusion Medicine (IHiT) is the only highly
specialized scientific center in Poland, with infrastruc-
ture and human resources that allow for substantive
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PATIENT - TISSUE SAMPLE HISTOPATHOLOGY

DIAGNOSIS

TREATMENT

Fig. 1 [abstract: Digital pathology laboratory: accelerating Polish hematooncology research}

coordination and ensuring the quality and continuity
of the research in a multicenter collaboration.

Two tasks were obtained. TASK 1 including com-
peting of research infrastructure, information tech-
nology and computing of IHiT: creation of a digital
library of images (automated scanner with software),
providing access to specialized software for image
analysis, creating tissue multiblocks for research pur-
poses design and development of software dedicat-
ed to the biobank database, ensuring the hardware
infrastructure for the functioning of these modules,
system integration software and a database collected
cases. TASK was focused on creating a web portal
for an interobserver cooperation and exchange of data
with telepathology module.

Funds for the project were obtained from Operational
Programme Innovative Economy 2007-2013, Priority 2.
R & D, Measure 2.3. Investments related to development
of infrastructure of science.

Po drugiej stronie tunelu —
polski patolog w Anglii

Zbigniew Rudzki
Anglia

Streszczenia nie nadestano.

ST1 Hematopatologia — warsztaty wideomikroskopowe

przewodniczaca/chairman: Monika Prochorec-Sobieszek (Warszawa)

Graniczne przypadki nowotworow
ukladu chlonnego — dyskusja
kliniczno-patologiczna

Sekcja Hematopatologii Polskiej Grupy Badawczej
Chtoniakéw

Histiocytes — crucial or accompanying
only, negligible cells in disorders?

Histiocyty — niewinni ,,towarzysze”
czy glowni ,sprawcy”?

Krystyna Gatazka

Chair of Pathomorphology, Jagiellonian University Medical
College, Krakow, Poland

Two cases of histiocytic proliferations are pre-
sented, including the differential diagnosis: 1) in
a 39-year-old woman with generalized symptoms,
pancytopenia, arthralgia, suspected to have systemic
immune disease or macrophage activation syndrome,
inefficiently diagnosed for weeks, in whom the tre-
phine biopsy examination revealed unusual histio-
cytic disease leading to the death of the woman few
months after; 2) in a 34-year-old man with general-
ized lymphadenopathy, suspected to have malignant
lymphoma, in whom the first diagnosis was (wrong)
— cat scratch disease, alive and well with immunosup-
pressive therapy.




XX JUBILEUSZOWY ZJAZD POLSKIEGO TOWARZYSTWA PATOLOGOW

Cutaneous nodular proliferation
of lymphocytes of undeterminated
significance

Magdalena Jaworska

Tumor Pathology Department, Maria Sklodowska-Curie
Memorial Cancer Centre and Institute of Oncology, Gliwice
Branch

Zaktad Patologii Nowotworéw, Centrum Onkologii — Instytut
im. Marii Sklodowskiej-Curie, Oddzial Gliwice

87-year old woman with a few large skin tumours
was diagnosed to confirm or exclude the primary
skin lymphoma. Skin tumours were slowly enlarg-
ing during last several month. The tumours were
bulging, erythematous, non ulcerated, localized in
the skin of abdomen, forearm and on the back, up to
3.00 cm in diameter. There was mild itching. The pa-
tient was in a good condition, without lymphadenop-
athy. There was no history of lymphoproliferative or
hematologic diseases. Local steroid ointments treat-
ment was unsuccessful. Skin surgical biopses were
taken from the abdomen and the forearm tumours.
Microscopic pictures were similar in two both. His-
tology reveals dense, nodular and diffuse lymphoid
infiltrates. Epidermotropism was absent. Lymphoid
cells show a prevalence of T phenotype with a small
component of B-cells in a few follicles and groups.
There were some histiocytes and eosinophils as well.
T-cells reveal a CD3+, CD4+>CD8+, CD5+,
CD2+, CD43+, CD56— phenotype. B-cells were
CD20+, Bcl6+, Bel2—. Staining for Ki67 shows low
proliferative activity — 9%, excluding the follicles.
In molecular analysis there was no rearrangement
of T-cell receptor. The differentiation of benign from
malignant lymphoid infiltrates was disscused after
a careful synthesis and integration of the clinical, his-
topathological, immunophenotypical and molecular
features.

Key words: cutaneous lymphoid infiltrate, epi-
dermotropism, T-cell phenotype, rearragement of
T-cell receptor, primary skin lymphoma.

Lymphoma with features

intermediate between T-cell/histiocyte
rich large B-cell ymphoma (THRLBCL)
and nodular lymphocyte predominant
Hodgkin lymphoma (NLPHL-type)
diffuse variant THRLBCL-like

Chloniak o cechach posrednich
pomiedzy chloniakiem z duzych
komorek B bogatym w komérki T i/lub
histiocyty (THRLBCL) a chioniakiem
Hodgkina guzkowym z przewaga
limfocytéw (NLPHL) (typ rozlany

w odmianie bogatej w limfocyty T/H)

Dorota Jesionek-Kupnicka

Department of Pathology, Chair of Oncology, Medical University
of Lodz, Lodz, Poland

A diagnostically challenging case with overlapping
histological features of T-cell/histiocyte-rich large
B-cell lymphoma (THRLBCL) and nodular lympho-
cyte predominant Hodgkin lymphoma (NLPHL) —
diffuse variant THRLBCL-like in 61-year-old wom-
an who presented with inguinal lymphadenopathy
(16 X 7 X 3,5 cm) is discussed. The other clinical
informations were scanty. The diagnosed biopsied
lymph node (diameter 1.3 ¢m) showed predominant-
ly diffuse architectural pattern with only focally pre-
served meshworks of follicular dendritic cells (FDCs)
(CD23+) in small nodules and scattered large neo-
plastic cells with large irregular nuclei similar to
L&H and Reed-Sternberg cells. These cells were pos-
itive for CD45(LCA)/CD20/PAX-5/0CT2/BOB-1/
EMA/Bcl-6/Ki-67 and negative for CD30/CD15/
LMP1(EBV). The background cells in rare nodules
were reached in B cells but diffuse areas were pre-
dominantly T lymphocytes with T-helper immuno-
phenotype CD3/CD4/CD57 and with many large
histiocytes, what was more consistent with NLPHL
but B cells areas were markedly depleted. The B-cell
nodules presenting the typical features of NLPHL
with expanded network of FDCs, in an otherwise
diffuse growth pattern — the current key WHO cri-
terion for NLPHL, were not shown. Due to the dif-
ferent treatment modalities the adequate diagnosis of
NLPHL and THRLBCL is of particular significance,
and it must be based also on the clinical features.
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Lymphadenopathy of unknown reason
in a young man

Limfadenopatia o niejasnej etiologii
u mlodego mezczyzny

Bogna Ziarkiewicz-Wréblewska, Agata Cyran,
Piotr Miskiewicz

Department of Pathology, Medical University of Warsaw,
Warsaw, Poland

Department of Internal Medicine and Endocrinology,
Medical University of Warsaw, Warsaw, Poland

The diagnostic process of the case of lymphade-
nopathy in 30 year old man with clinical suspicion
of Hodgkin lymphoma is presented. During the pe-
riod from December 2012 to September 2015 three
lymph nodes, bone marrow biopsy, periorbital tissue
biopsy, and skin biopsy were microscopically assessed.

In the lymph nodes only nonspecific reactive
changes were found, bone marrow was normal, and
in periorbital and skin biopsies focal fibrosis and
chronic inflammation were seen.

Important clinical data were provided only with
two last materials.

Due to the unusual type of presentation (“clinical
enigma”) neither more data nor final diagnosis are
provided.

Germinal center cells lymphoproliferation

Limfoproliferacja z komoérek osrodkéw
rozmnazania

Monika Prochorec-Sobieszek, Michat Szymczyk

Department of Pathology and Laboratory Medicine,

Maria Sklodowska-Curie Memorial Cancer Center and Institute
of Oncology, Warsaw, Poland

Department of Lymphoid Malignancies, Maria Sklodowska-
-Curie Memorial Cancer Center and Institute of Oncology,
Warsaw, Poland

Nodular lymphocyte predominant Hodgkin lym-
phoma (NLPHL) usually present in middle aged men
and shows an indolent clinical behavior. However, up
to 30% of the patients present a secondary transfor-
mation into aggressive lymphoma. A case of 40-year
old men with NLPHL transformation is presented.
In axillary lymph node NLPHL component showed
typical nodular pattern and LP cells revealed strong
expression of CD20, OCT2, BOB1, PAXS5, EMA,
BCL6 and weak expression of CD10; CD30, CD15,
BCL2, EBV-LMP1 were negative. Transformed com-
ponent showed also nodular pattern composed of
large cells with LP-cells morphology. Immunophe-
notype of transformed component were largely con-
sistent with LP cells — differences included upregu-
lation of CD10 and BCL2, downregulation of EMA
and CD23 as well as high proliferation index (Ki-67).
Based on clinical data, morphology and immunophe-
notype difficulties in differential diagnosis between
transformation into diffuse large B-cell lymphoma,
T-cell/histiocyte-rich large B cell lymphoma, follicu-
lar lymphoma G3B and syncytial variant of NLPHL
are discussed.

ST2 Postepy w genetyce klinicznej nowotworéw

przewodniczaca/chairwoman: Maria Chosia (Szczecin)

Nowe geny wysokiego ryzyka raka piersi
Cezary Cybulski

International Hereditary Cancer Center, Department of Genetics

and Pathology, Pomeranian Medical University, Szczecin, Poland

PrzebadaliSmy ponad 20 000 genéw za pomo-
ca sekwencjonowania nowej generacji w grupie 144

Polek z rakiem piersi, pochodzacych z rodzin z sil-
ng agregacja tego nowotworu. Zidentyfikowali$my
nowy gen zwigzany z dziedziczna predyspozycja do
raka piersi (RECQL). W naszej populacji dominuje
jedna mutacja zatozycielska genu RECQL. Szacuje-
my, ze w Polsce zyje ok. 10—15 tysigcy nosicielek mu-
tacji genu RECQL. Nasze wyniki sugeruja, ze u nosi-
cielek mutacji ryzyko zachorowania w ciagu zycia na
raka piersi zwigkszone jest ponad 5-krotnie. Mutacje
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genu RECQL zostaly wykryte réwniez w populacji
Kanadyjczykéw pochodzenia francuskiego, dlatego
najprawdopodobniej mutacje tego genu sa przyczyna
raka piersi w wielu grupach etnicznych na §wiecie.

Ponadto wykrylismy mutacje genu PALB2 pre-
dysponujace do raka piersi o agresywnym przebiegu
i zltym rokowaniu. Ponad polowa chorych nosicie-
lek uszkodzen genu PALBZ2 zmarta w ciggu 10 lat
od rozpoznania. Stwierdzono, ze u Polek dominuja
dwie mutacje genu PALB2, a u ich nosicielek ryzy-
ko zachorowania na raka piersi jest zwigkszone blisko
pig¢ razy. Szacujemy, ze mutacja genu PALB2 obcia-
zonych jest ok. 50 tysiecy Polek. Rokowanie u ko-
biet z nowotworem piersi wywolanym przez muta-
¢je genu PALB2 w najwickszym stopniu zalezalo od
wielkosci guza. Sposrdd nosicielek mutacji, u ktérych
zdiagnozowano guzy o wielkosci ponizej 2 ¢cm, 82%
przezywalo przynajmniej 10 lat. Z kolei pacjentki-
-nosicielki mutacji z guzami wigkszymi, powyzej
2 ¢m, mialy jedynie 32% szansy na przezycie takiego
okresu. Podsumowujac — nasze ostatnie badania po-
zwolily na zidentyfikowanie nowych markeréw (mu-
tacji) wysokiego ryzyka raka piersi.

Triple-negative breast cancers with
impaired DNA repair by homologous
recombination: The significance and
methods of identification

Raki sutka potrdjnie-negatywne

z nieaktywna Sciezka naprawy DNA
przez homologiczna rekombinacje:
znaczenie 1 metody identyfikacji

Pawet Domagata

Department of Pathology, Pomeranian Medical University,

Szczecin, Poland

Tumor cells with defects in homologous recom-
bination, such as BRCA1-associated breast cancers,
cannot repair DNA double strand breaks (DSBs),
hence this tumors are hypersensitive for drugs in-
ducing DSBs. Recently, significant effort has been
directed at identifying breast cancers exhibiting so-
called BRCAness. The following definition has been
proposed: “BRCAness is a phenocopy of BRCAL1 or
BRCA2 mutation; it describes the situation in which
an homologous recombination repair defect exists
in a tumor in the absence of a germline BRCA1 or
BRCA2 mutation”. The expectation is that these tu-
mors would react to therapy similarly to BRCA1-as-
sociated breast cancers including sensitivity to cispla-
tin or PARP inhibitors. aCGH BRCA1-like profile
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and BRCA1 promoter methylation were proposed as
indicators of BRCAness.

In order to better elucidate this issue, we compared
the expression profiles of genes associated with several
mechanisms of DNA damage repair in hereditary tri-
ple-negative breast cancers and in BRCA1-associated
triple-negative breast cancers exhibiting pathological
complete response and pathological partial response
after neoadjuvant chemotherapy with cisplatin. Our
results indicate that not only homologous recombi-
nation but also other pathways of DNA repair may
play a role in pathological complete response.

Ten-year survival in patients with
BRCAI-negative and BRCAI-positive
breast cancer

Tomasz Huzarski!, Tomasz Byrski!, Jacek Gronwald!,
Bohdan Gérski', Pawel Domagata!, Cezary Cybulski’,
Oleg Oszurek!, Marek Szwiec?, Karol Gugala3,
Malgorzata Stawicka*, Zbigniew Morawiec®,

Tomasz Mierzwa®, Hanna Janiszewska’, Ewa Kilar®,
Elzbieta Marczyk®, Beata Kozak-Klonowska!?,

Monika Siotek!?, Dariusz Surdyka'!, Rafal Wisniowski'2,
Michal Posmyk!3, Ping Sun'4, Jan Lubinski!,

Steven A. Narod'*

"Pomeranian Medical University, Szczecin, Poland

2Regional Oncology Center, Opole, Poland

District Specialist Hospital, Olsztyn, Poland

“Regional Oncology Center, Poznan, Poland

Regional Oncology Center, Lodz, Poland

Regional Oncology Hospital, Poland

’Nicolaus Copernicus University, Bydgoszcz, Poland

District Specialist Hospital, Swidnica, Poland

Centre of Oncology M. Sklodowska-Curie Memorial Institute,
Krakow Branch, Poland

0Regional Oncology Center, Kielce, Poland

"!Medical University of Lublin, Poland

2Regional Oncology Hospital, Bielsko-Biata, Poland
Regional Oncology Center, Bialystok, Poland

“Women’s College Research Institute, Toronto, Ontario, Canada

To estimate 10-year overall survival (OS) rates
for patients with early-onset breast cancer, with and
without a BRCA 1 mutation, and to identify prognos-
tic factors among those with BRCA I-positive breast
cancer.

A total of 3,345 women with stage I to III breast
cancer, age < 50 years, were tested for three founder
mutations in BRCA1. Information on tumor charac-
teristics and treatments received was retrieved from
medical records. Dates of death were obtained from
the vital statistics registry. Survival curves for the
mutation-positive and -negative subcohorts were
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compared. Predictors of OS were determined using
the Cox proportional hazards model.

Of the 3,345 patients enrolled onto the study,
233 (7.0%) carried a BRCA1 mutation. The 10-year
survival rate for mutation carriers was 80.9% (95%
CI: 75.4-86.4%); for noncarriers, it was 82.2% (95%
CI: 80.5-83.7%). The adjusted hazard ratio (HR) as-
sociated with carrying a BRCA1 mutation was 1.81
(95% CI: 1.26-2.61). Among BRCAI carriers with
a small (< 2 ¢m) node-negative tumor, the 10-year
survival rate was 89.9%. Among BRCA1 mutation
carriers, positive lymph node status was a strong pre-
dictor of mortality (adjusted HR, 4.1; 95% CI: 1.8-
8.9). Oophorectomy was associated with improved
survival in BRCA1 carriers (adjusted HR, 0.30; 95%
CI: 0.12-0.795).

The 10-year survival rate among women with
breast cancer and a BRCAI mutation is similar to
that of patients without a BRCA1 mutation. Among
women with a BRCAI mutation, survival was much
improved after oophorectomy.

Serum selenium level and cancer risk:
a nested case-control study

Steven A. Narod!?, Anna Jakubowska®®,

Magadalena Muszynska®, Wojciech Marciniak®,
Katarzyna Jaworska®®, Marcin Lener?,

Katarzyna Kaczmarek?®, Katarzyna Durda?®,

Pablo Serrano-Fernandez®®, Piotr Baszuk®,

Tomasz Huzarski®®, Jacek Gronwald®®,

Cezary Cybulski®*®, Mieczystaw Sulikowski**5,

Oleg Oszurek®®, Tadeusz Debniak?®, Bozena Birkenfeld®,
Grzegorz Sukiennicki®, Ping Sun!, Joanne Kotsopoulos'?,
Jan Lubinski®®

"Women’s College Research Institute, Toronto, Canada

?Dalla Lana School of Public Health, University of Toronto,
Toronto, Canada

*International Hereditary Cancer Center, Department of Genetics
and Pathology, Pomeranian Medical University, Szczecin, Poland
“Maxillofacial Surgery, Pomeranian Medical University, Szczecin,
Poland

‘Department of Nuclear Medicine, Pomeranian Medical
University, Szczecin, Poland

‘Read-Gene SA, Grzepnica, Poland

Epidemiologic studies have demonstrated a re-
lationship between selenium status and cancer risk
among those with low selenium levels. It is of inter-
est to prospectively evaluate the relationship between
selenium and cancer among women who reside in
a region with ubiquitously low selenium levels. We
performed a nested case-control study of baseline se-
rum selenium levels and cancer risk using data and
biological samples from 19,573 females that were
participants in a biobanking initiative between 2010
and 2014. Cases included women with any incident
cancer (n = 97) and controls (n = 184) were women
with no cancer at baseline or follow-up. Serum sele-
nium was quantified using mass spectroscopy. There
was a non-linear relationship between serum seleni-
um levels (ug/l) and cancer risk. Women in the lowest
category of serum selenium levels (i.e., < 70 ug/1) had
a greater than two-fold increased risk of cancer com-
pared to those in the reference category (80-90 ug/l)
(OR = 2.60; 95% CI: 1.26-5.35). Results from this
study suggest that suggests that the optimum level
of selenium in women living in Poland should be be-
tween 70 ug/l and 90 ug/l.

ST3 Sesja rezydentéow i mlodych patologéw

przewodniczaca/chairwoman: Wiestawa Grajkowska (Warszawa)

Andrzej Mr6z (Warszawa)
Dariusz Grzanka (Bydgoszcz)

Dylematy w diagnostyce guzow
wrzecionowatokomérkowych skory

Anna Wasaznik-Jedras, Malgorzata Kotos,
Anna Nasierowska-Guttmejer

Zaklad Patomorfologii, Centralny Szpital Kliniczny MSW
w Warszawie

Historia pewnej podrézy

Matgorzata Kotos, Anna Wasaznik-Jedras,
Anna Nasierowska-Guttmejer

Zaktad Patomorfologii, Centralny Szpital Kliniczny MSW
w Warszawie
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Globalna analiza sktadu bialkowego
komoérek gruczolaka i raka jelita
grubego z wykorzystaniem platformy
proteomicznej

Global analysis of protein profile of
colonic adenoma and colorectal cancer
using protemics platform

Kamila Dus-Szachniewicz!, Pawel Ostasiewicz!,

Marta Wozniak!, Piotr Ziotkowski!, Jacek R. WiSniewski?

'Katedra Patomorfologii, Uniwersytet Medyczny im. Piastéw
Slaskich we Wroctawiu
?Departament Proteomiki, Instytut Biochemii Maxa-Plancka,

Martinsried, Niemcy

Duze nadzieje na przetom w diagnozowaniu i lecze-
niu nowotwordéw poktadane sa w proteomice klinicz-
nej. Metodologia prowadzonych obecnie badad nad
biatkami zmienita sie diametralnie w ostatnich dwoch
dekadach. Gwaltowny rozwdj technik proteomicznych
i bioinformatyki umozliwit jednoczesna analize jako-
$ciowa i ilosciowa kilku tysiecy bialek znajdujacych
sie w probce. Otworzylo to zupelnie nowe mozliwosci
w zakresie badania probek klinicznych w celu identy-
fikacji nowych biomarkeréw oraz punktéw uchwytu
dla lekéw ukierunkowanych molekularnie. Uzyskane
przez nasz zespot wyniki dokumentuja rozlegle zabu-
rzenia w ekspresji biatek sekwencji: prawidtowy nabto-
nek jelita grubego — gruczolak — gruczolakorak jelita.
Zmiany te maja znacznie szerszy zasieg, niz wynika
z analizy transkryptomu i dotycza w szczeg6lnosci bia-
tek bioracych udzial w procesach biologicznych, takich
jak transkrypcja, proliferacja, metabolizm glukozy czy
kwaséw ttuszczowych.

Przerzuty jasnokomérkowego raka
nerki do wybranych narzadéw ukladu
pokarmowego — opis przypadku

Krzysztof Siemion

Zaklad Patomorfologii, Centralny Szpital Kliniczny MSW

w Warszawie

Rak jasnokomoérkowy jest najczestszym  zlosliwym
nowotworem nerki. Jest on zlozony z komérek o jasnej
cytoplazmie i delikatnej sieci cienkosciennych naczyn.
Najczestsza lokalizacja jego przerzutéw sa: pluca, watroba
i kosci. Zajecie pecherzyka zélciowego ma miejsce w mniej
niz 1% przypadkéw, natomiast trzustki w ok. 8%.
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W pracy przedstawiono 2 przypadki przerzutéw
raka jasnokomoérkowego nerki: do pecherzyka zétcio-
wego oraz do glowy trzustki. W obu w diagnostyce
réznicowej uwzgledniono raka gruczolowego i nowo-
twér neuroendokrynny wymienionych narzadéw. Zle-
cono nastepujace barwienia immunohistochemiczne:
CD10, wimentyne i RCC. Dodatkowo w przypadku
raka umiejscowionego w glowie trzustki zostaly zlecone
badania celem oceny ekspresji: synaptofizyny, chromo-
graniny oraz Ki67.

Podsumowujac dane kliniczne, lokalizacje, obraz ma-
kro- i mikroskopowy oraz wyniki wspomnianych badafi
immunohistochemicznych, ustalono rozpoznanie prze-
rzutéw jasnokomorkowego raka nerki do pecherzyka
z6kciowego i trzustki.

Mozliwoé¢ wykonania badaf immunohistochemicz-
nych jest warunkiem koniecznym przeprowadzenia dia-
gnostyki réznicowej przerzutéw nowotworu do innych
narzadow.

Szkliwiejacy widkniakomiesak

z komoérek nablonkowatych trzonu
macicy — opis przypadku i przeglad
literatury

Marcin Braun, Dorota Jesionek-Kupnicka,
Wojciech Kuncman, Radzistaw Kordek

Zaklad Patologii, Katedra Onkologii, Uniwersytet Medyczny

w Lodzi

Prezentujemy przypadek szkliwiejacego wldéknia-
komiesaka z komérek nablonkowatych wywodzace-
g0 si¢ z trzonu macicy.

W marcu 2013 r. u 38-letniej kobiety, na pod-
stawie badania materialu z cze$ciowej histerektomii
ustalono rozpoznanie mig$niaka gladkomérkowe-
go z cechami degeneracji, rozwarstwiajacego $ciane
trzonu. Po uplywie dwoch lat, ze wzgledu na podej-
rzenie raka jajnika, pacjentka zostala poddana ope-
racji usuniecia przydatkéw, wyrostka robaczkowego
i sieci wiekszej. W badaniu materialu pooperacyjne-
go stwierdzono liczne ogniska przerzutowe o motfo-
logii przypominajacej utkanie nowotworu zlokalizo-
wanego pierwotnie w trzonie macicy. W badaniach
immunohistochemicznych stwierdzono negatywne
odczyny: S100p, CK, CD34, CD10, CD117, CD56,
HMB45, kalretynina, inhibina, desmina, ER, SMA,
Masson. Indeks proliferacyjny Ki67 wynosit 5%. Na
podstawie obrazu morfologicznego, negatywnych
badafi immunohistochemicznych oraz obrazu kli-
nicznego ustalono rozpoznanie rozsianego szkliwieja-
cego wldkniakomiesaka z komérek nabtonkowatych.
Wedlug naszej wiedzy pierwotna lokalizacja SWN
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w trzonie macicy nie zostala wcze$niej opisana w li-
teraturze.

Opisywany przypadek pokazuje, ze szkliwiejacy
wlékniakomiesak z komérek nablonkowatych (SWN)
wystepuje w bardzo nietypowych lokalizacjach i dla-
tego powinien by¢ uwzgledniany w diagnostyce réz-
nicowej wszystkich widknistych i szkliwiejacych no-
wotwordéw pochodzenia mezenchymalnego.

Technologia szczypiec optycznych
umozliwia $ledzenie zaburzen adhezji
w chloniakach nieziarniczych

Optical tweezers technology allows
to study adhesion disorders in
non-Hodgkin’s lymphomas

Marta Wozniak!, Kinga Walaszek?,
Krzysztof Zduniak!, Stawomir Drobczynski?,
Marcin Bacia®, Kamila Dus-Szachniewicz!

'Katedra Patomorfologii, Uniwersytet Medyczny im. Piastéw
Slaskich we Wroctawiu

2Wydzial Chemiczny, Politechnika Wroctawska we Wroctawiu
’Katedra Optyki i Fotoniki, Wydzial Podstawowych Probleméw
Techniki, Politechnika Wroclawska we Wroctawiu

Peseta optyczna to narzedzie pozwalajace na
wszechstronng manipulacje obiektami w mikro- i na-
noskali. Chwytanie obiektéw w preparacie mikrosko-
powym realizowane jest za pomoca zogniskowanej
wigzki $wiatla laserowego o dlugosci fali z zakresu
podczerwieni lub §wiatta widzialnego. System ksztat-
towania wiazki laserowej powoduje, ze w plaszczyz-
nie ogniskowej obiektywu mikroskopowego tworza
sie tak zwane pulapki optyczne Sciggajace do swojego
wnetrza dielektryczne obiekty znajdujace sie w naj-
blizszym otoczeniu. Urzadzenie to wykorzystuje si¢
miedzy innymi do pomiaru sil z rozdzielczo$cia po-
jedynczych pikoniutonéw, segregacji komorek czy
pomiaru wlasciwoéci mechanicznych blon komér-
kowych oraz nici DNA. Celem badan realizowanych
w Katedrze Patomorfologii Uniwersytetu Medyczne-
go we Wroclawiu w ramach programu LIDER Naro-
dowego Centrum Badan i Rozwoju jest opracowanie
metodologii, ktéra pozwoli na kompleksowa anali-
z¢ zmian w ekspresji wszystkich bialek adhezyjnych
w komoérkach nowotworowych. Zaktadamy analize
rzeczywistych zaburzef w adhezji miedzy komérkami
uzyskanymi od pacjentéw w réznym stadium zaawan-
sowania chloniaka rozlanego z duzych komoérek B
(diffuse large B-cell lymphoma — DLBCL) w innowacyj-
nym uktadzie holograficznych szczypiec optycznych.
Opracowanie metodologii taczacej innowacyjng tech-

nologie szczypiec optycznych ze spektroskopig maso-
wa i technika RT-PCR stwarza nadzieje na osiagnie-
cie przelomu w identyfikacji bialek kluczowych dla
réznych stadiéw rozwoju chloniaka DLBCL. Podjete
przez nasz zesp6l dzialania przyczynia si¢ ponadto do
poszerzenia zakresu mozliwosci zastosowania szczy-
piec optycznych o badania adhezji komdrkowe;.

Praca finansowana ze srodkiw Narodowego Centrum
Badan i Rozwojun w ramach programu LIDER na podsta-
wie decyzji nr LIDER/016/275/L-5/13/NCBR/2014.

Wspotwystepowanie uchytkowatosci
wyrostka robaczkowego z mieszanym
rakiem gruczolowo-neuroendokrynnym

Coexistence of appendiceal
diverticulosis and mixed
andeno-neuroendocrine carcinoma

Pawel Bojar!?, Beata Walczyna'?,

Barttomiej Orybkiewicz®

Katedra i Zaklad Patomorfologii Klinicznej, Uniwersytet Medyczny
w Lublinie

*Pracownia Histopatologii, 1 Wojskowy Szpital Kliniczny

z Poliklinikg SPZOZ w Lublinie

30ddzial Chirurgii, 1 Wojskowy Szpital Kliniczny z Poliklinika
SPZOZ w Lublinie

Uchylkowato§¢ wyrostka robaczkowego jest rzad-
ka zmiang tego narzadu wystepujaca z czestoScia
siegajaca 2,1% w materiale po appendektomii i sto-
sunkowo czesto wspdlistniejacg z nowotworami tego
narzadu. Przedstawiamy przypadek 41-letniego mez-
czyzny z narastajacym boélem prawego dotu biodro-
wego. Ze wzgledu na podejrzenie zapalenia wyrostka
robaczkowego wykonano appendektomi¢. W bada-
niu histopatologicznym stwierdzono uchylki oraz ce-
chy ostrego ropnego zapalenia wyrostka. Ponadto w
proksymalnej cze$ci narzadu obecny byl naciek raka
mieszanego gruczolowo-neuroendokrynnego (MA-
NEC z komponenta goblet cell carcinoid), siggajacego
do tkanki tluszczowej (pT3). Mimo bardzo czestego
zwiazku z wystgpowaniem nowotworéw wyrostka
robaczkowego oraz réznic w przebiegu klinicznym,
uchytki wyrostka robaczkowego rzadko zwracaja
uwage zaréwno chirurgéw, jak i patologow.
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Wieloczynnikowy model prognostyczny
BILLCP8 jako proste i klinicznie uzyteczne
narzedzie do oceny rokowania

u pacjentow z czerniakiem skory

BILL®P® — a multivariable survival
model as a simple and clinically
useful prognostic tool to assessment
of prognosis in cutaneous melanoma
patients

Piotr Donizy!, Przemystaw Biecek?, Agnieszka Haton!,
Rafal Matkowski®

'Katedra i Zaklad Patomorfologii i Cytologii Onkologicznej,
Uniwersytet Medyczny we Wroclawiu

2Wydzial Matematyki, Informatyki i Mechaniki, Uniwersytet
Warszawski, Warszawa

’Katedra Onkologii, Uniwersytet Medyczny we Wroclawiu

Whasciwa i trafna ocena prognozy dlugotermino-
wej u pacjentdéw z czerniakiem jest kluczowym aspek-
tem procesu terapeutycznego po radykalnym leczeniu
chirurgicznym. Celem pracy bylo opracowanie wielo-
czynnikowego modelu prognostycznego na podstawie
szczegblowych parametréw histopatologicznych, ktory
z najwickszym prawdopodobiefistwem oszacowalby ry-
zyko zgonu nowotworowego u pacjentdéw z czerniakiem.

Model prognostyczny BILL P bazujacy na grupie 86
pacjentéw z czerniakiem skoéry obejmuje dwa gléwne
parametry: grubo$¢ nacieku wg Breslowa oraz obecnos¢
i gradacje limfocytarnego nacieku zapalnego (nfiltrating
bymphocytes), ktore okazaly sie najwazniejszymi czynnika-
mi prognostycznymi wylonionymi spo$réd wszystkich
analizowanych parametréw histopatologicznych guza
pierwotnego przy wykorzystaniu modelu regresji logi-
stycznej. Kolejnym krokiem bylo zastosowanie metody
drzew decyzyjnych do analizy wplywu dodatkowego
parametru, jakim byl odsetek subpopulacji limfocytéw
CD8+ na ryzyko zgonu nowotworowego.

W proponowanym modelu przyznaje si¢ 2 punkty,
jesli grubo$¢ nacieku jest wicksza niz 2 mm, oraz jeden
punkt, jesli nie stwierdza si¢ obecnosci limfocytarnego
nacieku zapalnego. Wraz ze wzrostem liczby punktéw
znaczaco ro$nie ryzyko zgonu z powodu czerniaka.
W przypadku uzyskania 3 punktéw prawdopodobiefi-
Stwo zgonu nowotworowego w obserwacji 4-letniej
wynosi 75%, natomiast u pacjentdw, ktérzy uzyskali
0 punktéw (grubo$¢ nacieku wg Breslowa < 2 mm
oraz non-brisk lub brisk TILs), ryzyko zgonu wynosi 0%.
W nastepczej analizie wykorzystujacej drzewa decyzyjne
z uszczegOlowieniem subpopulagji TILs wykazano zna-
czacy, korzystny wplyw wysokiego odsetka CD8-dodat-
nich limfocytéw (> 50% globalnej populagji limfocy-
téw) na ryzyko zgonu u pacjentéw z gruboscia nacieku
wg Breslowa wigksza niz 2 mm — u tych pacjentéw ry-
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zyko zgonu wynosi 28%, z kolei w przypadku niskie-
go odsetka limfocytéw CD8 w czerniakach z gruboscia
nacieku powyzej 2 mm ryzyko zgonu wynosi az 67%.

Gléwne parametry prognostyczne w czerniaku, tj.
grubo$¢ nacieku wg Breslowa oraz obecnos¢ i inten-
sywno$¢ limfocytarnego nacieku zapalnego z okresle-
niem odsetka CD8-dodatnich limfocytéw, moga postu-
zy¢ z wysoka skuteczno$cia do precyzyjnej stratyfikacji
prognostycznej pacjentdw, a co za tym idzie, pozwalajg
zintensyfikowaé czesto$¢ wizyt kontrolnych i znacznie
szybciej rozpoznal potencjalng wznowe lub rozsiew
i zastosowal wlasciwe leczenie. Powyzszy model pro-
gnostyczny nie jest kosztochlonny i pracochlonny i, co
wazne, nie wymaga uzycia dodatkowych metod biologii
molekularnej, co umozliwia jego implementacje do ruty-
nowego postepowania w kazdym osrodku zajmujgcym
si¢ leczeniem czerniaka i podkresla jego potencjalna duza
uzyteczno$¢ klinicznag.

Jesli nie choroba Hirschsprunga, to co?

Sylwia Szymanska, Wiestawa Grajkowska, Michat Pyzlak,
Maciej Pronicki

Zaklad Patologii, Instytut , Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”

w Warszawie

Histopatologiczna diagnostyka zaburzed mo-
toryki przewodu pokarmowego u dzieci jest trudna
i czasochfonna. Do najczestszych schorzedr manife-
stujacych si¢ zaparciami naleza zaburzenia wrodzone,
np. aganglionoza, choroby mig$niowe, np. wrodzona
miopatia trzewna, oraz nieprawidfowo$ci neuronalne,
np. wrodzona neuropatia trzewna. Biopsja aspiracyjna
jelita pozostaje zlotym standardem diagnostycznym.
Przedstawiamy dwa przypadki spokrewnionych ze soba
dziewczynek (jedna matka, rézni ojcowie), u ktérych
rozpoznano desmosis coli, rzadkie zaburzenie dystrybugji
widkien kolagenowych w $cianie jelita.

W 2006 r. w Klinice Chirurgii, IPCZD hospitalizo-
wana byla 12-letnia dziewczynka. Gtéwnymi objawami
klinicznymi, jakie prezentowala, byly przewlekle zapar-
cia i béle brzucha. Ze wzgledu na podejrzenie choro-
by Hirschsprunga do Zaktadu Patologii trafil materiat
$rédoperacyjny jej koficowego odcinka jelita grubego.
Mikroskopowo, w seryjnie skrojonym preparacie stwier-
dzono obecnos¢ prawidlowych komérek zwojowych,
reakcja z acetylocholinoesteraza (ACHE) byla nega-
tywna. Calo$¢ obrazu histopatologicznego wykluczyta
aganglionoze. W materiale pooperacyjnym (petnoscien-
ne wycinki jelita) wykonano barwienie picrosirius, ktére
ujawnilo ubytki tkanki facznej w warstwie miedzymie-
$niowej. Dziecko zostalo wypisane do domu z rozpozna-
niem desmosis coli. We wrze$niu 2015 r. w Klinice Chi-
rurgii hospitalizowana byta przyrodnia siostra pacjentki
(wsp6lna matka, rézni ojcowie). Dziewczynka cierpiala
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z powodu przewleklych zaparé. Wysunieto podejrzenie
choroby Hirschsprunga i w trakcie zabiegu chirurgicz-
nego do Zaktadu Patologii wystano material z koficowe-
go odcinka jelita grubego w celu weryfikacji podejrzenia
klinicznego. W materiale znaleziono komérki zwojowe.
Wykluczenie aganglionozy potwierdzila ujemna reakcja
ACHE. W materiale pooperacyjnym wykonano bar-
wienie pzcrosivius, ktore takze u tej pacjentki bylo suge-
stywne w kierunku rozpoznania desmosis coli.

Desmosis coli jest rzadkim schorzeniem charakteryzu-
jacym sie nieprawidlowa dystrybucja widkien kolageno-
wych w Scianie jelita. O chorobie nalezy mysle¢, gdy
pacjenci z prawidlowym uzwojeniem jelita prezentuja
objawy kliniczne sugerujace zaburzenia motoryki prze-
wodu pokarmowego. Wystepowanie desmosis coli u spo-
krewnionych pacjentek moze $wiadczy¢ o uwarunko-
waniu genetycznym tego schorzenia.

Stowa kluczowe: zaburzenia motoryki przewodu
pokarmowego, aganglionoza, choroba Hirschsprunga,
desmosis coli, komorki zwojowe, acetylocholinoesteraza,
kolagen.

Szybka progresja glejaka z cechami
angiocentrycznymi, niskim Ki67
oraz ekspresja EMA typu dot-like do
glioblastoma

Glioma with angiocentric features,
low Ki-67 and dot-like EMA expression
progress shortly to glioblastoma

Wojciech Kuncman, Marcin Braun, Lukasz Kuncman,
Piotr Kupnicki, Dorota Jesionek-Kupnicka,
Radzistaw Kordek

Zaktad Patologii, Uniwersytet Medyczny w Eodzi

Glejak angiocentryczny (AG) zostal wyodrebniony
w klasyfikacji WHO w 2007 r. jako guz o I stopniu zto-

SNIADANIE Z EKSPERTEM

koordynator: Andrzej Mr6z (Warszawa)

SE4
Hepatopatologia
Andrzej Gabriel (Zabrze)

SE5

Wiestawa Grajkowska (Warszawa)

Prezentacja przypadkéw
toksycznych uszkodzen
watroby — slideseminar

Grupa ekspertow hepatologii ,,Smerfy”

Neuropatologia

Dariusz Adamek (Krakéow)

sliwosci histologicznej. Na glejaka angiocentrycznego
chorujg gléwnie dzieci i mlodzi dorosli, natomiast wy-
starczajacym leczeniem jest zabieg chirurgiczny. Gleja-
ki angiocentryczne typowo zbudowane sa z dwubiegu-
nowych monomorficznych komérek z réznicowaniem
ependymalnym. Cechami charakterystycznymi tego
nowotworu sa: promieniste utozenie komérek wokot
naczyh krwionos$nych, ekspresja GFAP, EMA typu doz-
-like oraz niskie Ki67. Pomimo naturalnie fagodnego
przebiegu choroby, zostaly opisane pojedyncze przy-
padki nawrotéw oraz progresji. Obecnie prezentujemy
nietypowy nowotwér pochodzenia glejowego, ktéry
wystapil u 58-letniego pacjenta. Zmiana miata cha-
rakterystyczne wokoétnaczyniowe promieniste uklady
komorek, ekspresje GFAP, EMA typu dor-/ike, niskie
Ki67 oraz nie wykazywala cech glejakéw o wysokim
stopniu zlo§liwosci. Jednakze nowotwér po 4 miesia-
cach ulegt progresji do glivblastoma. Rozwazamy, czy
byt to przypadek nowotworu tagodnego, ktéry ulegl
szybkiej progresji, czy tez byt to pierwotnie zlo$liwy
glejak, ktéry prezentowal wyrazne cechy glejaka an-
glocentrycznego.

Angiocentric gliomas (AGs) were distinguished in
2007 WHO classification as grade I glial tumours.
AGs affect mainly children and young adults and are
curable with surgery. AGs are typically composed of
monomorphous bipolar cells with ependymal differen-
tiation. The cells form characteristic structures around
blood vessels and express GFAP, dot-like EMA and
have low Ki67 index. Despite the benign nature of
AGs, recurrent as well as progressed cases have been
described. We present an unusual glial tumour that
occurred in 58 years old man. The tumour had charac-
teristic angiocentric pattern, low Ki67, dot-like EMA
expression and did not show high grade features.
However, the lesion progressed to glioblastoma (GB)
in four months. Basing on this case we discuss whether
it is more likely, that AGs may progress to high grade
tumours or that high grade tumours can show an an-

giocentric pattern typical for AGs.

SE6
Problemy pediatryczne

Maciej Pronicki (Warszawa)
Ewa Izycka-Swieszewska (Gdansk)
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ST4 Dermatopatologia

przewodniczacy/chairman: Piotr Ziétkowski (Wroctaw)

Czerniak vs znamie — czy patolog jest
wciaz potrzebny?

Grzegorz Dyduch
Krakow

Streszczenia nie nadestano.

W jaki spos6b chirurgia Mosha
umozliwia histologiczne
sprawdzenie radykalno$ci wyciecia
nowotworu w trakcie zabiegu?

How Mohs surgery allows for
intraoperative histological verification
of the radicality of excision of skin
cancers?

Andrzej Bieniek!?, Zdzistaw Wozniak!, Maria Koziot'?

'Katedra i Klinika Dermatologii, Wenerologii i Alergologii,
Uniwersytet Medyczny we Wroclawiu

2Centrum Chirurgii Plastycznej i Dermatologicznej , Klinika
Bieniek” we Wroctawiu

"Department of Dermatology, Venereology, and Allergology,
Medical University of Wroclaw, Poland

2Center for Plastic and Dermatologic Surgery “Klinika Bieniek”
in Wroclaw, Poland

Autorzy pracy od wielu lat zajmuja si¢ leczeniem
nowotworéw skéry metoda chirurgii mikrograficz-
nej Mohsa, polegajaca na etapowym, nakierowanym
histologicznie wycigciu chirurgicznym. Metoda ta
wymaga prowadzenia doraznych badan histopatolo-
gicznych margineséw, obejmujacych calos¢ margine-
su chirurgicznego (zaréwno bocznego, jak i z dna),
czesto na duzych powierzchniach (do kilkudziesigciu
cm?). Prowadzona w tym celu preparatyka histolo-
giczna wymaga specyficznej techniki, jak réwniez
umiejetnosci. W prowadzonych przez siebie labora-
toriach autorzy positkuja si¢ rozwigzaniami technicz-
nymi zaczerpni¢tymi z zagranicznych osrodkéw oraz
wlasnymi wdrozeniami. Rozwigzania wlasne obej-
muja w szczeg6lnosci — technike zamrazania tkanek
w cieklym azocie, pozwalajaca na szybkie uzyskanie
rozleglych preparatéw histologicznych jak najblizej
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powierzchni zamrozonego bloczka (przy uzyciu opa-
tentowanego przez siebie aparatu), wlasng techni-
ke przyspieszonego barwienia tkanek HE (trwajaca
4 min 54 s), cyfrowa dokumentacje graficzna obra-
zujaca guz i jego okolice, pozwalajaca na mapowanie
naciekéw nowotworu i ulatwiajaca lokalizacje jego
nieusunietych fragmentdéw, a takze oryginalny sys-
tem telepatologiczny. Zastosowanie tych rozwiazan
ulatwia stosowanie chirurgii Mohsa i moze si¢ przy-
czyni¢ do zwiekszenia popularnosci tej warto$ciowej
metody leczenia nowotwordéw skéry. Wedlug auto-
réw podobne rozwigzania moglyby takze znalez¢ za-
stosowanie w §rodoperacyjnym okreslaniu radykalno-
$ci wyciecia innych nowotworéw (np. krtani, prostaty
czy piersi).

Authors are engaged for many years in the treat-
ment of skin cancers with use of Mohs micrograph-
ic surgery, basing on staged, histologically guided
surgical excision. This method requires conducting
intraoperative histopathological examinations of sur-
gical margins, covering their entire surface (both the
side and the bottom), often on large areas (up to sev-
eral tens of cm?). The specific histological processing
carried out for this purpose requires both a specific
devices and skills. In their laboratories, authors uti-
lize the technical solutions taken from foreign cen-
ters, as well as their own implementations. Own
solutions include, in particular — the technique of
freezing tissue in liquid nitrogen, allowing to quick-
ly obtain extensive histological sections closest to the
surface of the frozen block (using a patented appara-
tus), own technique of accelerated staining of tissue
(HE, lasting 4 min 54 s), digital graphic documen-
tation illustrating the tumor and its surroundings,
allowing for exact mapping of tumor infiltration and
facilitating the location of his missed fragments, as
well as the original system of telepathology. The use
of these solutions may facilitate the introduction of
Mohs surgery and can help to increase the popularity
of this valuable method of treatment of skin cancers.
According to the authors similar solutions could also
be implemented in the fast and thorough intra-op-
erative determination of the radicality of excision of
other neoplasms (eg. larynx, prostate, or breast).
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Standardy w dermatopatologii —
przeszlosé, terazniejszoS¢, przysziosé

Zdzistaw Wozniak

Katedra i Zaklad Patomorfologii, Uniwersytet Medyczny

we Wroclawiu

Wyzwanie, jakie stoi przed dermatopatologami,
jest ogromne. Ponad 1500 réznych jednostek cho-
robowych w diagnostyce réznicowej, obejmujacych
zardwno zmiany nienowotworowe, przednowotwo-
rowe jak i nowotworowe. Pojecie ,dermato-pathologia”
zostalo oficjalnie uzyte po raz pierwszy przez Jack-
sona w 1792 r. Krajami, ktdre okre$laly kierunki
rozwoju w dermatologii i dermatopatologii w XVIII,
XIX i na poczatku XX wieku, byly Francja i Niemcy.
W XX wieku dofaczyly do tych krajéw takze inne
kraje europejskie, Stany Zjednoczone i ekipy badaczy
na calym $wiecie. Obecnie standardy w dermatopa-
tologii wyznaczone sg gléwnie poprzez innowacyjne
rozwigzania technologiczne, postep w diagnosty-
ce immunohistochemicznej, postgpy w badaniach
molekularnych (PCR, ISH, FISH, SISH, techniki
mikromacierzy, laser based microdissection) oraz poste-
py w diagnostyce genetycznej. Postepy w technice
mikroskopowej (np. mikroskop elektronowy, mi-
kroskop konfokalny, mikroskop polaryzacyjny) dajg
nowe mozliwo$ci w ocenie obrazu mikroskopowego
w przestrzeni dwu- i tréjwymiarowej. Obiektywiza-
cja parametrow w badaniach histologicznych i ana-
liza iloSciowa sg mozliwe dzieki komputerowym
systemom analizy obrazu mikroskopowego. Bardzo
wazny udzial w wypracowaniu standardéw w der-
matopatologii majg takze miedzynarodowe i polskie
grupy eksperckie patomorfologéw i dermatologéw
wyznaczajgce kryteria diagnostyczne oraz kryteria
w okreslaniu zmieniajacych sie czynnikéw predyk-
cyjnych i prognostycznych, gléwnie w nowotwo-
rach skéry. Nowy wymiar we wspdlpracy chirurgéw
i dermatopatologéw daje chirurgia mikrograficzna
Mohsa. Zupelnie nowe mozliwoéci analizy materia-
tu biologicznego daje spektrometria mas, ktéra staje
sie¢ podstawowym narzedziem proteomiki klinicznej,
przede wszystkim w diagnostyce chor6b nowotworo-
wych. Czy w przyszlosci dziatania diagnostyczne der-
matopatologéw zostana uzupelnione przez te techni-
ki czy tez zastapia znaczna cze$¢ ich dzialan, pokaza
najblizsze lata.

Diagnostyka réznicowa zmian
twardzinopodobnych

Differential diagnosis of sclerosing
disorders of the skin

Joanna Czuwara

Katedra i Klinika Dermatologiczna, Warszawski Uniwersytet
Medyczny

Stwardnienia skéry sg wynikiem widknienia sko-
ry whasciwej. Klasycznym przyktadem zmian twar-
dzinowych jest morphea. Nie wszystkie zmiany kli-
niczne typu morphea spelniaja kryteria histologiczne
rozpoznania. Celem pracy jest przedstawienie bogatej
symptomatologii zmian twardzinowych skéry z ich
charakterystyka histopatologiczna.

Analizowano grupe 87 pacjentéw diagnozo-
wanych z powodu zmian twardzinowych w latach
2014-2015 w Klinice Dermatologicznej WUM.

Zmiany histopatologiczne wycinkéw skory pobra-
nych ze zmian twardzinowych korelowano z danymi
klinicznymi.

Najwiecej zmian stanowily rozpoznania morphea
(61), charakteryzujace sie pogrubieniem i homoge-
nizacja kolagenu warstwy siateczkowatej skory wia-
$ciwej z okolonaczyniowym i okolonerwowym odczy-
nem zapalnym z komoérek jednojadrowych z objawem
[loating sign w podicielisku. Stwierdzono m.in. naste-
pujace odmiany morphea: powierzchowna, siateczko-
wata, zapalna, gleboka, zanikowa i kropelkowata.
Drugie rozpoznanie stanowit liszaj twardzinowy (16),
ktéry wystepowal samodzielnie, wspétistniat ze zmia-
nami morphea lub pokrywal powierzchownie typowe
ogniska morphea, zwlaszcza rozleglte. Za rozpozna-
niem liszaja twardzinowego przemawial zanikowy
naskérek, hiperkeratoza, rogowacenie mieszkowe,
uszkodzone keratynocyty podstawne, obrzek i ze-
szkliwienie kolagenu warstwy brodawkowatej skory
wlasciwej z utrata widkien sprezystych. Pozostale
przypadki stanowily zmiany twardzinowe po zatru-
ciu metalami ciezkimi, w przebiegu acrodermatitis
chronica atrophicans, podczas terapii paklitakselem, po
radioterapii, w necrobiosis lipoidica, w przerzutach raka
sutka do skoéry, przewleklej reakcji przeszczep prze-
ciwko gospodarzowi i w mycosis fungoides.

Diagnostyka r6znicowa zmian twardzinowych jest
trudna i oparta na szczeg6lowo zebranym wywiadzie,
znajomosci zjawisk histopatologicznych oraz korelacji
kliniczno-histologiczne;j.
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ST5 Cytopatologia. Rola BAC we wspélczesnej diagnostyce onkologicznej

przewodniczacy/chairman: Henryk Domanski (Lund)

Diagnostyka nowotworéw trzustki
EUS/BAC i BAC przezskoérna

Anna Nasierowska-Guttmejer'2?, Piotr Lewitowicz?

1Zaktad Patomorfologii, Centralny Szpital Kliniczny MSW
w Warszawie
?Zaktad Patologii, Wydziat Lekarski i Nauk o Zdrowiu,

Uniwersytet Jana Kochanowskiego w Kielcach

Problem epidemiologiczny choréb trzustki nara-
sta. Kluczowym momentem w diagnostyce wstep-
nej jest odroznienie raka trzustki od innych zmian
nowotworowych i choréb nienowotworowych. Dia-
gnoza patomorfologiczna wraz z obrazem ultrasono-
graficznym i tomografia komputerowa sa podstawa
do podjecia decyzji o leczeniu operacyjnym lub ob-
serwacji chorego. Biopsja aspiracyjna cienkoiglowa
(BAC), zwlaszcza w polaczeniu z endoskopowa ul-
trasonografia (EUS/BAC) oraz technika cytoblokéw
(CB) wyznaczaja kierunek diagnostyczny przydatny
klinicznie.

Problemy diagnostyczne guzéw trzustki omawia-
ne sa w niniejszej pracy na 80 przypadkach diagnozo-
wanych w Klinice Gastroenterologii i Zakladzie Pa-
tologii CSK MSW w Warszawie w okresie od sierpnia
2014 r. do maja 2016 r. oraz 275 przypadkach z Kli-
niki Chirurgii Onkologicznej i Endokrynologicznej
Wojewo6dzkiego Szpitala Zespolonego (WSZ) w Kiel-
cach. Metodg diagnostyczng byta EUS/BAC w przy-
padkach z CSK MSW w Warszawie, natomiast przez-
skorna BAC w przypadkach z WSZ w Kielcach.

Diagnostyka guzéw trzustki opierata sie na algo-
rytmie, ktéry uwzgledniat podzial na:

* guzy lite: raka przewodowego, zrazikowego i no-
wotwory/raki neuroendokrynne oraz
* zmiany torbielowate:

— nienowotworowe,

— nowotworowe, do ktérych zaliczono torbiela-

kogruczolaki surowicze (serous cystadenoma), $lu-

zowy torbielowaty nowotwor (mucinous cystic neo-
plasm — MCN), $rédprzewodowy brodawkowaty
nowotwor Sluzowy (ntraductal papillary mucinous
neoplasm — IPMN) oraz nowotwory ze zmiang tor-
bielowata: lity nowotwdr rzekomobrodawkowaty

(solid psendopapillary neoplasm — SPN), torbielowa-

ty nowotwor/rak neuroendokrynny (neuroendocrine

neoplasm/carcinoma — NEN/NEC) i rak gruczolowy
przewodowy (ductal adenocarcinoma).
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Z Klinicznego punktu widzenia istotny jest podziat na
nowotwory torbielowate bez zawartosci $luzu i Sluzowe
typu MCN i IPMN. Plyn uzyskany metodg EUS/BAC
badany jest pod katem oceny cytologicznej z podzialem
na neoplazje malego i $redniego stopnia oraz duzego
stopnia i wspdlistniejacego raka inwazyjnego. Znalezie-
nie cech $wiadczacych o zloSliwym charakterze zmiany
jest kluczowe dla podjecia decyzji o leczeniu chirurgicz-
nym. Metodami uzupelniajacymi jest ocena markerdéw
nowotworowych jak antygenu karcinoembrionalnego,
amylazy i mutacji KRAS. W 2014 r. The Papanicolaon
Society of Cytopathology opracowalo system klasyfikacji cy-
tologii trzustki i drég zélciowych. Zaproponowano 6 ka-
tegorii zmian, podobnie jak wcze$niej w odniesieniu do
zmian w tarczycy. Oba systemy wykazuja jednak istotne
réznice miedzy soba. W kategoriach zmian w trzustce
i drogach zélciowych wyrézniono: I — niediagnostycz-
na, IT — negatywna (dla cech zlo§liwosci), ITI — atypowa,
IV — nowotworowa (fagodng lub inng), V — podejrzana
o ztosliwa, VI — zlosliwa. Unikalng w omawianym syste-
mie jest kategoria I'V, do ktérej zaliczone zostaly fagodne
zmiany typu torbielakogruczolaki surowicze, mikrogru-
czolaki neuroendokrynne i naczyniaki limfatyczne oraz
inne: torbiele $luzowe, nowotwory neuroendokrynne
i SPN. Kategoria VI przeznaczona jest dla agresywnych
i ztosliwych nowotwordw, takich jak raki przewodowe,
zrazikowe, neuroendokrynne, pancreoblastoma, chlo-
niaki i przerzuty.

Analiza materiatu wlasnego i przeglad pismiennic-
twa wykazaly, ze kryteria diagnostyki cytologicznej
zmian w trzustce réznig si¢ w istotny sposéb od kla-
syfikacji nowotworéw w innych narzgdach. Wymagaja
one od patologa do§wiadczenia i umiejetnosci zbadania
$luzu, odréznienia komérek prawidtowych nablonko-
wych typu zoladkowego, jelitowego i drdg zdélciowych
atypowych, nienowotworowych zmian torbielowa-
tych, torbielowatych nowotwordéw $luzowych (MCN,
IPMN) i innych nowotwordw, jak NEN i SPN, od
wybitnie ztosliwych i agresywnych rakéw. Podkresle-
nia wymaga, ze wspolpraca migdzy patomorfologiem
i klinicysta jest niezbedna podstawg prawidlowej dia-
gnozy i trafnych decyzji terapeutycznych.
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EUS i BAC narzad6w jamy brzusznej
Beata Bode-Lesniewska
University Hospital Zurich, Zurich, Switzerland

Zastosowanie endoskopowo pod kontrola ultraso-
nograficzng (endoscopic ultrasonography — EUS) wykony-
wanych punkcji cienkoigtowych (biopsja aspiracyjna
cienkoigtowa — BAC) zrewolucjonizowato mozliwosci
diagnostyczne cytologii w odniesieniu do narzagdéw
jamy brzusznej. Klasycznym przykladem jest ocena
etiologii i zto§liwosci guzéw trzustki, gdzie ta forma
BACwyparta praktycznie catkowicie diagnostyke przez-
skorng. W zasiegu ultrasonograficznej kontroli zabie-
gbéw endoskopowych przewodu pokarmowego znajdu-
ja sie takze inne niz trzustka organy i struktury, np.
przestrzefi zaotrzewnowa, zaotrzewnowe wezly chlon-
ne, wneka watroby i jej lewy plat, $ledziona, lewe nad-
nercze i nerka oraz guzy Scian zotadka i jelita. Wysokiej
jako$ci material diagnostyczny BAC organéw jamy
brzusznej daje mozliwo$¢ zastosowania rozmaitych
specjalistycznych badan dodatkowych w zaleznosci od
diagnostyki réznicowej w indywidualnych przypad-
kach. Decyzja o zastosowaniu dalszych technik zale-
zy od wiasciwosci pobranych komérek ocenianych na
bezposrednich rozmazach punkcji. Immunohistoche-
mia i diagnostyka molekularna moze by¢ zastosowana
na ,bloczkach komérkowych” w tym samym zakresie
jak w przypadkach histologicznych, tacznie z analiza
czynnikéw prognostycznych i predykcyjnych. Cytome-
tria przeplywowa na zawiesinie komérkowej z punkgji
moze ulatwi¢ cytologiczng diagnostyke chloniakéw,
a dodatkowe uzyskanie sterylnego materiatu do badan
mikrobiologicznych umozliwia diagnostyke choréb za-
kaznych. Skoordynowanie wysitkéw cytologéw z infor-
macjami uzyskanymi od specjalistéw innych dziedzin
opiekujacych sie pacjentem stanowi podstawe dla wy-
sokiej wartosci diagnostycznej na podstawie niewielkiej
ilosci materiatu z punkgji cienkoiglowej narzadéw jamy
brzusznej. W ramach wykladu przedstawione beda
mozliwosci tej metody w sytuacjach typowych oraz
w rzadkich okolicznosciach.

Diagnostyka cytologiczna zmian
tarczycy; Bethesda w 9 lat p6zniej

Elwira Bakuta-Zalewska

Zaklad Patologii, Centrum Onkologii — Instytut
im. Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie

Guzki tarczycy stwierdzane w badaniu palpacyj-
nym dotycza ok. 5% kobiet i 1% mezczyzn na te-
renach o wystarczajagcym zaopatrzeniu w jod. W ba-
daniu ultrasonograficznym (USG) zmiany ogniskowe
W tarczycy sg opisywane nawet u 67% os6b. Rak tar-
czycy stanowi 5—15% wszystkich guzkéw tarczycy.

Biopsja aspiracyjna cienkoiglowa (BAC) jest pre-
cyzyjng i tania metoda oceny zmian ogniskowych
w tarczycy. W 2007 r. National Cancer Institute wpro-
wadzil system rozpoznan cytologicznych zawierajacy
sze$¢ kategorii, znany jako TBSRTC — the Bethesda
System Reporting Thyroid Cytopahtology. Kazda z ka-
tegorii okre§la ryzyko wystapienia raka i wskazuje
na dalsze postepowanie kliniczne. Polska Grupa do
spraw Nowotworéw Neuroendokrynnych w 2010 r.
wydala rekomendacje z uwzglednieniem szesciostop-
niowego systemu rozpoznan cytologicznych opartego
na TBSRTC, ktére zostaly zaktualizowane i wydane
przez Polskie Towarzystwa Naukowe po ustaleniach
na V Konferengji ,Rak tarczycy i inne nowotwory
zlo§liwe ukladu wydzielania wewnetrznego”.

Kategoria 1. Biopsja niediagnostyczna.

Kategoria 2. Zmiana fagodna (ryzyko raka < 1%).

Kategoria 3. Zmiana pecherzykowa blizej nieokre-
§lona (ryzyko raka wynosi ok. 5%).

Kategoria 4. Podejrzenie nowotworu pecherzyko-
wego PNP/Podejrzenie nowotworu pecherzykowego
oksyfilnego PNPO (ryzyko raka wynosi 5-20%).

Kategoria 5. Podejrzenie zlosliwosci/raka brodaw-
kowatego, rdzeniastego, anaplastycznego (ryzyko raka
wynosi 30-75%).

Kategoria 6. Nowotwér zlosliwy/rak (ryzyko raka
wynosi 95-100%).

Wiarygodno$¢ diagnostyczna BAC tarczycy jest
wysoka, ryzyko wyniku falszywie ujemnego w raku
wynosi 1-11%, a wyniku falszywie dodatniego ok.
1%. Warto$¢ i skuteczno$¢ BAC podnosi wykony-
wanie pod kontrolg obrazu USG, zwlaszcza przez
doswiadczonego patologa, ktéry nastepnie dokonuje
oceny mikroskopowej wykonanych rozmazéw cytolo-
gicznych (biopsja aspiracyjna cienkoiglowa celowana
— BACC). W ostatnich latach dodatkowo wplyw na
precyzyjnos$¢ rozpoznan cytologicznych ma wprowa-
dzenie nowych technik cytologicznych i dodatkowych
badaf, takich jak: barwienia immunohistochemiczne,
badania poptuczyn z igly biopsyjnej (Tg-BAC, PTH-
-BAC, kalcytonina-BAC) metoda elektrochemilumi-
nescengji ECLIA, oraz wykonanie tzw. cytoblokéw.

19



XX JUBILEUSZOWY ZJAZD POLSKIEGO TOWARZYSTWA PATOLOGOW

Techniki zwiekszajace wydolnosé BAC
w diagnostyce onkologicznej

Henryk A. Domanski
Lund University, Lund

Biopsja aspiracyjna cienkoiglowa (BAC) jest efek-
tywna diagnostyczng procedura medyczna, przydatna
w pierwszym rzedzie w rozpoznawaniu i réznicowaniu
schorzeni nowotworowych. Przy podejrzeniu nowotwo-
ru zlosliwego badanie BAC pozwala na szybkie rozpo-
znanie guza jako zlosliwego lub lagodnego i wdroze-
nie leczenia lub podjecie decyzji dotyczacych dalszych
badan niezbednych do rozpoznania. Wyniki uzyskane
w BAC sa poréwnywalne z wynikami biopsji gruboiglo-
wych oraz biopsji chirurgicznych.

Od czasu wprowadzenia technika BAC ma coraz
szersze zastosowanie w diagnostyce onkologicznej,
czesto w polaczeniu z zaawansowanymi technikami
endoskopowymi (EBUS, EUS). W diagnostyce histo-
patologicznej nowotworéw badania dodatkowe odgry-

wajg wazng role w uzupelnieniu rutynowej diagnostyki
mikroskopowej. Zaburzenia molekularne wystepujace
w wielu typach nowotworéw moga by¢ uwidocznione
w stosunkowo prosty sposéb przy uzyciu technik mole-
kularnych, takich jak reverse transcriptase PCR (RT-PCR)
oraz fluorescence in situ hybrydization (FISH). Badania do-
datkowe, immunohistochemiczne oraz molekularne, sg
réwniez z powodzeniem stosowane w badaniach cyto-
logicznych, zwigkszajac wydolnos¢ BAC w diagnostyce
onkologicznej.

Podsumowujac — wydolno§¢ BAC w diagnosty-
ce onkologicznej zalezy w duzej mierze od uzyskania
wystarczajacej ilosci oraz optymalnego preparowania
materiatu do rozmazéw i badan dodatkowych, takich
jak badania immunohistochemiczne i molekularne.
Zaleta BAC jest mozliwo$¢ kontroli jakosci oraz ilo$ci
pobranego materialu podczas wykonywania biops;ji.
Cell block (CB) wydaje sie na chwile obecna optymal-
ng technika preparowania materiatlu z BAC do badan
immunohistochemicznych, a metoda cytologii cienko-
warstwowej do badan FISH.

ST6 Nowotwory tkanek miekkich. Zto$liwe nowotwory z rearanzacja genu EWSRI

przewodniczacy/chairman: Janusz Ry$ (Krakow)

Przypadek 11 2
Cases No 1 & 2

Wiékniejacy guz
drobnookraglokomoérkowy —
dwa przypadki

Desmoplastic small round cell tumor —
two cases

Aneta Korzeniowska!, Michal Wagrodzki?, Janusz Rys!

1Zaktad Patomorfologii Nowotworéw, Centrum Onkologii —
Instytut im. Marii Sklodowskiej-Curie, Oddzial w Krakowie
?Zaktad Patologii i Diagnostyki Laboratoryjnej,

Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie w Warszawie

Prezentacja dotyczy dwoéch przypadkéw nowo-
tworu typu DSRCT zlokalizowanego w przestrzeni
zaotrzewnowej (u 34-letniego mezczyzny) i w jamie
brzusznej (u 24-letniego mezczyzny). W obu przy-
padkach nowotwér byl zbudowany z licznych ognisk
i gniazd malych, okraglych i krétkich wrzecionowa-
tych komoérek oddzielonych desmoplastycznym pod-
Scieliskiem. Komorki nowotworowe charakteryzo-
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waly si¢ jednakowym hiperchromatycznym jadrem,

niewidocznym jaderkiem, uboga cytoplazma i wyso-

ka aktywno$cia mitotyczng. W obrebie guza stwier-
dzono ogniska martwicy. Immunohistochemicznie,
komérki nowotworowe wykazywaly ekspresje kera-
tyny (CKAE1/AE3), EMA, wimentyny oraz desmi-
ny (odczyn typu dot-like pattern). Dodatkowo CD99
bylo dodatnie. Badanie FISH z sonda EWSRI1 typu
break-apart wykazalo rearanzacje genu EWSRI. Na
podstawie obrazu histologicznego i wyniku badan
dodatkowych postawiono diagnoze DSRCT.

DSRCT nalezy réznicowaé z pozaszkieletcowym
miesakiem Ewinga, odréznia go:

* obecno$¢ desmoplastycznego podscieliska,

* wielofenotypowy immunoprofil z koekspresja mar-
keréw nablonkowych (keratyny, EMA), mezenchy-
malnych (vimentyny) i mig$niowych (desminy),

* swoista translokacja t(11;22) (p13;q12) z rearanza-
cja genu WT1I,

* wykazanie rearanzacji genu EWSRI metoda FISH
mozna wspomdc reakcja immunohistochemiczna,
z produktem genu WTI, uzywajac przeciwciala
przeciwko konicowi C (klon CD19), reakcja jadrowa
w DSRCT jest uzyteczna w réznicowaniu DSRCT
z miesakiem Ewinga.
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Przypadek 3
Case No 3

Clear cell sarcoma-like tumor of GI
tract

Slawka Urbaniak-Wasik!, Andrzej Wincewicz?,
Janusz Rys?®

'Non Public Health Care Unit, Department of Pathology
(NZOZ Zaktad Patologii Spétka z 0.0.), Kielce

’Department of Pathology, Faculty of Medicine and Health Sci-
ences, Jan Kochanowski University, Kielce, Poland
’Department of Tumour Pathology, Centre of Oncology, Maria
Sklodowska-Curie Memorial Institute, Krakow, Poland

This report is aimed at presentation of an extraor-
dinary case of 12-year old boy with intramural tu-
mor of small intestine. The patient manifested with
dramatic weight loss, hypochromic anemia, fever and
dehydration, exaggerated granulation of terminal il-
eum — endoscopic suspicion of Lesniowski-Crohn dis-
ease. A mechanical ileus was an indication for urgent
laparotomy with removal of small intestine stricture.

A 50 cm-long part of small intestine with patho-
logical stricture was surgically removed, sampled and
routinely fixed and stained with HE. Additional im-
munostains were preformed and a few times repeated
for the best of reliability (PAS, S-100, HMB-45, NSE,
LCA, CK AE1/AE3, desmin, SMA, vimentin, CD99,
NSE, synaptophysin, WT1, calretynin, DOG-1.
FISH technique was applied. Subsequent CT and
NMR T2 imaging were also performed.

Patient underwent subsequent laparotomies with
thermoablations of liver metastases.

A polypoid 4 X 3 X 1,5 cm — large transmural
tumor was examined in a surgically removed wall of
small intestine. Histopathological architecture pre-
sented with nested pattern and sheet pattern of ma-
lignant cells with clear cytoplasm, that were locally
arranged in alveolar and pseudopapillar settings.

Osteoclast-like giant multinucleated cells were
also present in this neoplasm. S-100, vimentin and
CD99 were strongly positive with some reactivity in
PAS, NSE, WT-1 and LCA stainings. The EWSR1
Break Apart FISH Probe detected chromosomal
breaking at 22q12. Basing on the histology, immu-
nohistochemical profile of tumor cells as well mo-
lecular study the diagnosis of clear cell sarcoma-like
tumor of GI tract (= malignant gastrointestinal neu-
roectodermal tumor) has been set.

In management of pediatric rare tumors of gas-
trointestinal tract, advanced diagnosis and therapy
require close cooperation of medical professionals of
various specialties to prolong lifespan of the patients.

Przypadek 4
Case No 4

Opis przypadku nienablonkowego
nowotworu (CCSLT) Sciany jelita
cienkiego u 18-letniego mezczyzny

Nonepithelial tumor of a small intestine
of 18-year-old man — a case report

Katarzyna Woszczyna, Janusz Rys

Zaklad Patologii Nowotwordéw, Centrum Onkologii —
Instytut im. Marii Skfodowskiej-Curie, Oddzial w Krakowie

Opisano przypadek rzadkiego nowotworu §$ciany
jelita cienkiego u 18-letniego mezczyzny z 10-mie-
siecznym wywiadem ogélnego oslabienia oraz obec-
nosci krwi w stolcu. Pacjent zostal przyjety do szpitala
w trybie naglym z powodu zagrazajacej zyciu niedo-
krwisto$ci mikrocytarnej oraz stanéw goraczkowych.
W badaniach gastroskopowym i kolonoskopowym
wykluczono krwawienie z badanych odcinkéw prze-
wodu pokarmowego. W przedoperacyjnej tomografii
komputerowej obok guza jelita cienkiego stwierdzo-
no 3 ogniska przerzutowe w watrobie.

Fragment jelita cienkiego o dlugos$ci 35 cm
z owrzodzialym guzem o wymiarach 4 X 3 cm, obej-
mujacym 70% obwodu $ciany jelita, z regionalnymi
wezlami chlonnymi oraz jednocze$nie usunietymi
zmianami przerzutowymi w watrobie. Wykonano
badanie na obecno$¢ mucykarminu oraz badania im-
munohistochemiczne dla CD99, cytokeratyn (AE1/
AE3), EMA, S100, WT1, desminy, NB-84, HMB45,
melan A, CD117, DOGI1, CD34, SMA oraz chro-
mograniny. Przeprowadzono takze badanie metoda
FISH.

Mikroskopowo usunigta zmiana charakteryzowala
sie wieloguzkowym i naciekajacym typem wzrostu.
Umiejscowiona gléwnie w blonie podsluzowej oraz
mie$niowej wlasciwej, ogniskowo szerzaca sie do blo-
ny $luzowej oraz podsurowicéwkowego ttuszczu. Guz
zbudowany w wigkszosci z epitelioidnych komérek
o jasnej lub eozynochtonnej cytoplazmie, tworzacych
uktady brodawkowate, alweolarne lub ptaty. Wyka-
zywaly one dodatnig reakcje na antygen CD99 oraz
ogniskowo na CK AE1/AE3 oraz EMA. Odczyny na
obecno$¢ HMB45, melan A, CD117, DOG1, CD34,
SMA, chromograniny, desminy, WT1 oraz NB-84
daly reakcje ujemna. Badanie FISH wykazalo obec-
no$¢ rearanzacji genu EWSRI.

W diagnostyce guzéw jelita cienkiego zalecane
jest wykonanie badaf immunohistochemicznych, ul-
trastrukturalnych oraz molekularnych.
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Przypadek 5
Case No 5

Drobnookraglokomérkowy zlosliwy
nowotwor skory i tkanki podskornej
z rearanzacja genu EWSRI

Malignant small round cell tumor with
EWSRI1 gene rearrangement localized
in the skin and subcutaneous tissue

Agnieszka Harazin-Lechowska

Zaklad Patomorfologii Nowotworéw, Centrum Onkologii —
Instytut im. Marii Sklodowskiej-Curie, Oddziat w Krakowie

Prezentowany przypadek dotyczy nowotworu
zdiagnozowanego u 23-letniego mezczyzny. Nowo-
twor byl umiejscowiony w obrebie skéry i tkanki
podskoérnej podeszwy stopy prawej i zajmowal obszar
o $rednicy 60 mm. Guz pierwotny zostal usunigty
operacyjnie. Jednocze$nie z guzem pierwotnym usu-
nigto wezly chlonne pachwinowe po stronie prawe;j;
w jednym z nich stwierdzono ognisko przerzutu. Le-
czenie operacyjne uzupelniono leczeniem chemicz-
nym.

Po uplywie 12 miesiecy od rozpoznania w bada-
niu tomograficznym stwierdzono mnogie przerzu-
ty w obrebie ptuc, a po 30 miesigcach chory zmart
w wyniku progresji choroby.

Na utkanie histologiczne nowotworu skladaly
sie gtéwnie drobne komoérki o okraglym jadrze, wy-
raznym jaderku i skapej cytoplazmie tworzace lite
uktady oraz rozety, pseudorozety i brodawki. Dodat-
kowym skladnikiem guza byly gniazda komérek epi-
telioidnych oraz komoérki wrzecionowate. Skladowe
nowotworu cechowala atypia duzego stopnia, wysoka
aktywno$¢ mitotyczna (ponad 20 figur podziatu w 10
duzych polach widzenia) oraz obecnos$¢ pél martwicy.

Immunohistochemicznie nowotwdr wykazywal
ekspresje cytokeratyn (AE1/AE3), antygenu EMA
(reakcje ogniskowe) oraz biatka S100 (odczyn jadro-
wo-cytoplazmatyczny) i synaptofizyny. Wykonane
reakcje na obecnos¢ HMB45, LCA, CD31, CD34,
SMA, chromograniny A i miogeniny daly wynik
ujemny. W badaniu FISH z uzyciem sondy typu
EWSR-1 break apart probe stwierdzono cechy peknie-
cia chromosomu 22 w regionie q12.

Immunofenotyp komoérek guza w zestawieniu ze
stwierdzong rearanzacjg genu EWSRI nakazuje r6z-
nicowanie pomigdzy powierzchownym migsakiem
Ewinga oraz rakiem z komoérek mioepitelialnych.
Diagnostyka réznicowa tych nowotworéw zostanie
przedstawiona w prezentacji.
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Przypadek 6
Case No 6

Ectomesenchymoma malignum
jamy brzusznej u 77-letniej kobiety —
opis przypadku

Malignant ectomesenchymoma
of the abdominal cavity — a case report

Krzysztof Halaszka!, Dariusz Pabis!?

Zaklad Patomorfologii Nowotworéw, Centrum Onkologii —
Instytut im. Marii Sklodowskiej-Curie, Oddzial w Krakowie
?Zaktad Patomorfologii, 5. Wojskowy Szpital Kliniczny

z Poliklinika, SP ZOZ w Krakowie

Siedemdziesieciosiedmioletnia kobieta zglosita sie
do szpitala z powodu bélu brzucha, ogélnego ostabie-
nia i braku apetytu. W badaniu fizykalnym wyczu-
walny byl guz wypelniajacy cale $rédbrzusze, siggaja-
cy od polowy odlegloéci miedzy spojeniem tonowym
po wyrostek mieczykowaty.

W tomografii komputerowej opisano zmiang
o wymiarach 173 X 137 X 106 mm gérnym biegu-
nem siegajaca do wneki watroby, dobrze odgraniczo-
na, przesuwajaca petle jelita cienkiego.

Guz zoperowano i przestano do badania histopa-
tologicznego.

W badaniu morfologicznym stwierdzono anapla-
stycznego miesaka zbudowanego z drobnych okrg-
glych komérek charakteryzujacych sie ekscentrycznie
potozonym jadrem oraz szerokim pasmem cytopla-
zmy. Cze$¢ komérek guza wykazywala réznicowanie
rabdoidne. W badaniach immunohistochemicznych
komérki nowotworu cechowaly sie dodatnia reakcja
na CD99, S100, desmine, synaptofizyne oraz myoge-
ning Myf-4 — odczyn w ok. 50% komérek). W bada-
niu FISH z uzyciem sondy EWSRI break apart probe
wykazano w cze$ci komoérek peknigcie chromosomu
22 w regionie ql2.
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Przypadek 7
Case No 7

Salivary myoepithelial carcinoma with
clear cell component and EWSRI
rearrangement

Hanna Majewska'!, Alena Skalova?, Dominik Stodulski?,
Czestaw Stankiewicz®, Wojciech Biernat!

'Department of Pathomorphology, Medical University of Gdansk,
Poland

“Department of Pathology, Charles University in Prague, Faculty
of Medicine in Pilsen, Czech Republic

’Department of Otolaryngology, Medical University of Gdansk,
Poland

EWSRI rearrangement in salivary gland carcino-
mas is very rare. This rearrangement has been identi-
fied in hyalinizing clear cell carcinoma and clear cell
odontogenic carcinoma. Recently, EWSR]I rearrange-
ments have been described in the subset of salivary
myoepithelial carcinomas with clear cell component.

A 53-year-old female, non-smoker, presented with
a slowly growing asymptomatic mass in the left sub-
mandibular gland. The tumor was a well-circum-
scribed, palpable, firm lesion. The previous history
included arterial hypertension and hyperlipidemia.
Moreover, the patient underwent the resection of
a mixed tumor/pleomorphic adenoma in the left
submandibular salivary gland 18 years earlier. The
patient underwent total surgical resection and the
pathologic examination revealed myoepithelial carci-
noma, probably developing in the mixed tumor. She
has remained with no evidence of disease for 3 years.

The well-delineated, partially encapsulated, lob-
ular tumor had 2.2 X 1.7 cm in diameter. It was
composed of compact nests of large polyhedral cells
with areas of abundant clear cytoplasm divided by
thin fibrous septa. Focal necrosis was found in the
solid areas. Myxoid transformation of the stroma was
prominent. Neither lymphovascular nor peripheral
nerve invasion was observed. Neoplastic cells were
diffusely positive for myoepithelial markers (SMA,
GFAP, p63); cytokeratins (CK7, CK19) and CD117
(c-kit) were absent. The mitotic index was focally
high (up to 11/10 HPF). Ki-67 index amounted up
to 9%. The EWSRI rearrangement was identified in
the tumor with the usage Vysis EWSR1 Break Apart
FISH Probe (Abbott Molecular, IL, USA).

According to the literature, the prognosis of clear
cell myoepithelial carcinomas of salivary gland with
EWSRI rearrangement is rather poor, and it seems
that its acquisition may be a driver of the high grade
malignant phenotype and, hence, more aggressive
clinical behavior.

Zlosliwe nowotwory z rearanzacja genu
EWSRI1 — algorytm diagnostyczny —
podsumowanie

Malignant neoplasms with EWSRI1 gene
rearrangement

Janusz Ry$, Anna Kruczak

Zaklad Patologii Nowotworéw, Centrum Onkologii — Instytut
im. Marii Sktodowskiej-Curie, Oddzial w Krakowie

Celem prezentacji jest diagnostyka réznicowa
miesakow z rearanzacjg genu EWSRI, a takze innych
nowotwordw, w ktérych powstaniu uczestniczy gen
EWSRI.

Przedmiotem prezentacji bedg przypadki nowo-
tworéw tkanek miekkich i skoéry z rearanzacja genu
EWSRI potwierdzona badaniem FISH. Badanie
przeprowadzono na skrawkach parafinowych z ma-
teriatu utrwalonego w formalinie. Rearanzacje genu
potwierdzono przy uzyciu komercyjnie dostepnej
sondy typu EWSRI-break apart probe. Oprécz mig-
sakéw o utkaniu typowym dla klasycznej odmiany
miesaka Ewinga zidentyfikowano tg metoda rowniez
inne guzy z tzw. rodziny miesaka Ewinga, a takze
inne nowotwory, w ktérych powstanie zaangazowany
jest gen EWSRI. W diagnostyce réznicowej omawia-
nych nowotworéw wykorzystano dodatkowe testy
molekularne (np. badania FISH z uzyciem sond typu
break apart probe dla genéw: CHOP oraz NR4A3),
a takze badania immunohistochemiczne z przeciwcia-
tami przeciwko biatkowym produktom genéw: FLI-1,
WTI oraz badania ekspresji wybranych antygenéw
nablonkowych, biatka S100, antygenu HMB45.

Wsréd nowotwordw z rearanzacjg genu EWSRI
wyrézniono nie tylko grupe guzéw zbudowanych
z malych okraglych komérek (mall blue round cell tu-
mors — SBRCTs), ale réwniez nowotwory z komoérek
nablonkowych, nowotwory wrzecionowatokomérko-
we i nowotwory o przewazajgcym utkaniu myksoid-
nym.

Gen EWSRI jest zaangazowany Ww tworze-
nie szeregu nowotworéw o odmiennej morfologii.
W przypadku stwierdzenia rearanzacji genu EWSRI
(potwierdzonej np. badaniem FISH) konieczne jest
przeprowadzenie szczegdlowej diagnostyki réznico-
wej guza opartej na badaniu mikroskopowym skraw-
kéw parafinowych rutynowo barwionych metoda HE
i na wybranych badaniach dodatkowych, zaréwno
molekularnych, jak i immunohistochemicznych.
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Sesja sponsorowana 2
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Nowotwory pluc

SESJA PLENARNA IV UROPATOLOGICZNA

przewodniczacy/chairman: Krzysztof Okon, Krakéw

Klasyfikacja WHO guzoéw nerek 2016
Guido Martignoni

Verona

Streszczenia nie nadestano.

Diagnostyka raka prostaty
Krzysztof Okon

Katedra Patomorfologii Collegium Medicum, Uniwersytet
Jagielloniski w Krakowie

Rak prostaty, ze wzgledu na wysoka zachorowal-
no$¢, nalezy do najwazniejszych zagadnient urologii
i onkologii. Z punktu widzenia patologa rozpoznanie
tego nowotworu bywa trudne, klopotliwe bywa takze
okreslenie czynnikéw rokowniczych. Do najwazniej-
szych nalezy stopiefi zrdznicowania, okre§lany metoda
Gleasona. W ciggu pieédziesieciu lat, ktére uplynely od
jej powstania, klasyfikacja ta dowiodta swojej wartosci

WYKLEAD PLENARNY II

Historia Zjazdéw PTP

Krzysztof Bardadin
Warszawa

Streszczenia nie nadestano.
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w okreslaniu przebiegu choroby, jednak ze wzgledéow
historycznych ma szereg niezwyklych, by nie powiedzie¢
dziwacznych cech. Naleza do nich: preferowanie oceny
pod malym powickszeniem, uwzglednienie dominuja-
cego i pobocznego stopnia zrdznicowania, a zwlaszcza
luka w$rdd najnizszych stopni histologicznej ztosliwosci.
Klasyfikacja Gleasona byta kilkukrotnie modyfikowa-
na, co moze prowadzi¢ do nieporozumien przy niedosta-
tecznej komunikacji pomiedzy patologiem a klinicysta.
Modyfikacje wynikaly zaréwno ze zmiany pogladéw
na znaczenie poszczegélnych postaci morfologicz-
nych, jak i zmian w charakterze nowotworu, zwlaszcza
zwigzanych z wprowadzeniem badan przesiewowych.
Nowe wersje systemu ulatwiaja wlasciwe rozpoznanie,
precyzuja kryteria diagnostyczne i usuwajg kategorie
watpliwe. Dla zastosowan praktycznych i komunikacji
z pacjentem szczegdlnie warto$ciowe jest ustalenie grup
prognostycznych. Grupy te stanowia naturalng, zro-
zumialy dla laika i czytelna dla lekarza prowadzacego
sekwencj¢ stopni i usuwaja z pola widzenia szczegdly
mniej istotne dla okreslenia rokowania i zaplanowania
leczenia. Zmiany wprowadzone w klasyfikacji Gleasona
powinny pozwoli¢ na lepsza standaryzacje i unikniecie
niedoskonatosci wynikéw histopatologicznych.
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Immunophenotyping in
malignancy-associated hemophagocytic
lymphohisiotcytosis

Diagnostyka immunofenotypowa
limfohistiocytozy hemofagocytarne;j
u chorych na nowotwory zlosliwe

Monika Klimkowska!, Cristina Arlinde!,

Maciej Machaczka?

"Department of Clinical Pathology and Cytology, Karolinska
University Hospital, Stockholm, Sweden

“Hematology Center, Karolinska University Hospital,
Stockholm, Sweden

Hemophagocytic lymphohistiocytosis (HLH) is
a potentially fatal hyperinflammatory syndrome,
which in most cases is triggered by infection, autoim-
mune disease or malignancy. At least five out of eight
clinical and laboratory diagnostic criteria must be
fulfilled to diagnose HLH, of which one is the pres-
ence of hemophagocytes in affected tissue, e.g. bone
marrow (BM), spleen or lymph nodes (LN). Diagno-
sis of HLH warrants a rapid introduction of immu-
nochemotherapy but clinical picture and laboratory
findings can be elusive, therefore search for improved
diagnostic methods is ongoing. The aim of the cur-
rent study was to analyze flow cytometric findings in
tissue samples from a cohort of patients with malig-
nancy-associated HLH, and to identify any immuno-
phenotypic patterns, which could potentially enable
a rapid diagnosis of the syndrome.

Between January 2008 and March 2012, 31
adults treated for malignant diseases at Karolinska
University Hospital underwent diagnostic work-up
for HLH, including fluorescence-assisted cell sorting
(FACS) of BM, peripheral blood (PB) or LN. The co-
hort included 9 females and 22 males with a median
age of 01 years, and in all of them HLH diagnosis
was confirmed. Of those, 11 persons were diagnosed
with myeloid malignancies, 19 were treated for lym-
phoid malignancies (including one patient with three
different malignant diagnoses), and one patient had
neurodendocrine carcinoma. Samples from BM were
obtained in 25 patients and routinely processed at
the Department of Clinical Pathology and Cytolo-

gy. Four patients had paired samples (BM-LN in 2,
BM-PB in 2), and in 4 other subjects BM samples
were taken twice during the course of treatment. For
immunophenotyping, standard panels of monoclonal
antibodies from BD, DAKO, Beckman Coulter and
BioLegend were used. Cell acquisition was performed
on 4 color Canto A or 8 color Canto II cytometers
(BD), and analyzed with BD FACSDIVA software.

All cell populations present in samples were con-
sidered but for the purpose of the study, malignant
clones were excluded from analysis. In BM samples,
gating was performed on all myeloid cells, whereas
lymphoid cells in all samples were gated from all
mononuclear cells. Analysis revealed aberrant immu-
noprofiles in both myeloid cells (including decreased
expression fo CD13 or CD10, expression of CD56
or CD7) and lymphoid cells (T-cells: skewed CD4/
CDS8 ratio, decreased expression of CD5, CD7, in-
creased expression of CD3; B-cells: acquisition of
CD5, skewed kappa/lambda ratio). Similar pattern of
aberrations could be observed in both samples from
BM, where hemophagocytosis was confirmed in mi-
croscopic evaluation but also in paired samples from
PB-LN. However, sequential BM sampling revealed
certain immunophenotypic shifts, e.g. CD4/CD8 ra-
tio changes. When considering the HLH diagnostic
criteria, phenotypic analysis revealed decreased NK-
cell population in many patients but monocytosis
was not a prominent feature in BM samples, despite
active hemaophagocytosis.

Immunophenotyping of BM and other tissue sam-
ples in patients with malignant diseases and clinical
suspicion of HLH can reveal numerous aberrations.
However, none of them can be used as a single mark-
er suggestive for ongoing HLH since similar patterns
can be observed e.g. in patients with deficiency states,
undergoing chemotherapy or having acute infections.
Up till now, there is only a single report in literature
concerning FACS analysis in a cohort of patients with
HLH associated with various conditions (McCall et
al. Am J Clin Pathol 2012). Some of the aberrations
observed in our cohort are in accordance with this
report but others were not identified previously. Be-
sides, the current study focuses solely on malignan-
cy-associated HLH, where the hyperinflammatory
syndrome can have a particularly fulminant course.
We found that FACS analysis in cell samples from
different organs can be of help in HLH-diagnostics
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but the results must always be correlated with clini-
cal data and morphological findings.

Nieprawidlowe wyniki badan
cytologicznych szyjki macicy a wyniki
badan histopatologicznych — analiza
poréwnawcza

Abnormal Pap smear and the results
of histopathological examination —
comparative analysis

Andrzej Guzik, Barbara Szafran-Kozik,
Paulina Mendez-Rutkowska, Beata Nieweglowska-Guzik

Zaktad Patomorfologii w Kro$nie — Centrum Zdrowia
MedLifeCover

Celem pracy bylo poréwnanie nieprawidlowych
wynikéw badan cytologicznych szyjki macicy z ba-
daniami histopatologicznymi oraz ocena skuteczno$ci
badania cytologicznego szyjki macicy w wykrywaniu
zmian przednowotworowych i nowotworéw szyjki
macicy.

Badaniu poddano 350 pacjentek, u ktérych w la-
tach 2011-2015 w Zaktadzie Patomorfologii w Kros-
nie oceniano rozmazy cytologiczne z szyjki macicy,
a nastepnie wykonywano badanie histopatologiczne
materialu z szyjki macicy. Badania cytologiczne oce-
niane byly wg systemu Bethesda. Analizowano tylko
te przypadki, w ktérych okres pomiedzy badaniem
cytologicznym a histopatologicznym nie przekraczal
1 roku. Badang grupe podzielono na 5 podgrup wg
rozpoznan cytologicznych. Wyrézniono 44 pacjent-
ki z rozpoznaniem atypowych komoérek nablonka
plaskiego o nieznanym znaczeniu diagnostycznym
(atypical squamous cells of undetermined significance —
ASC-US); 96 pacjentek z rozpoznaniem zmiany $§rod-
plaskonablonkowej matego stopnia zwiazanej z koin-
fekcja wirusem brodawczaka ludzkiego (LSIL/HPV);
126 pacjentek z rozpoznaniem zmiany $rédptasko-
nablonkowej duzego stopnia (HSIL); 52 pacjentki
z rozpoznaniem nieprawidlowych komérek nablonka
wielowarstwowego plaskiego, niepozwalajacych wy-
kluczy¢ HSIL (ASC-H) oraz 32 pacjentki z rozpo-
znaniem nieprawidlowych komérek gruczotowych
(AGCQ). Nastepnie do kazdego badania cytologiczne-
go z poszczegblnych grup przypisano wynik badania
histopatologicznego materiatu z szyjki macicy.

Sredni wiek badanych pacjentek wynosit 41,2 roku
(19-81 lat), a w poszczegdlnych podgrupach: ASC-US
— 39,7 roku (22—73 lat); LSIL/HPV — 36,6 roku (19—
74 lat); HSIL — 42,9 roku (21-81 lat); ASC-H — 40,9
roku (19-75 lat) oraz AGC — 50,4 roku (2779 lat).
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W podgrupie z cytologicznym rozpoznaniem
ASC-US w badaniach histopatologicznych stwierdzo-
no: zmiany zapalne i atroficzne (18,2%), CIN1/HPV
(63,6%), CIN2/CIN3 (15,9%) oraz raka plaskona-
btonkowego (2,3%). Zgodnos¢ cytologiczno-histopa-
tologiczna wynosita 82%.

W podgrupie z cytologiag LSIL/HPV otrzymano:
prawidlowy obraz histologiczny szyjki macicy (1%),
zmiany zapalne i atroficzne (8,3%), CIN1/HPV
(64,7%), CIN2/CIN3 (25%) oraz raka plaskonablon-
kowego (1%). Zgodnos¢ wynosita 65%.

W podgrupie cytologicznej HSIL stwierdzono:
zmiany zapalne i atroficzne (2,4%), CIN1/HPV
(13,5%), CIN2/CIN3 (75,4%) oraz raka plaskona-
btonkowego (8,7%). Zgodnos¢ cytologiczno-histopa-
tologiczna wynosita 84% i byla najwyzsza ze wszyst-
kich podgrup.

W podgrupie z ASC-H w badaniu cytologicz-
nym, w badaniach histopatologicznych stwierdzono:
zmiany zapalne i atroficzne (17,3%), CIN1/HPV
(30,8%), CIN2/CIN3 (46,2%), raka plaskonablon-
kowego (3,8%) oraz raka gruczolowego szyjki macicy
(1,9%). Zgodno$¢ wynosita 83%.

W podgrupie z cytologicznym rozpoznaniem
AGC w badaniach histopatologicznych diagnozo-
wano: prawidlowy obraz histologiczny szyjki macicy
(12,4%); zmiany zapalne i atroficzne (37,5%); CIN1/
HPV (28,1%); CIN2/CIN3 (12,4%); raka ptaskona-
btonkowego (3,2%), raka gruczolowego szyjki maci-
¢y (3,2%) oraz raka gruczolowego endometrioidnego
(3,2%).Zgodnos¢ cytologiczno-histopatologiczna wy-
nosita jedynie 22% i byla najnizsza ze wszystkich
podgrup.

W calej badanej grupie 350 pacjentek zgodnosé
pomiedzy badaniami cytologicznymi szyjki macicy
a badaniami histopatologicznymi wynosita 73%.

Wnioski:

1. Najwigksza zgodno$¢ cytologiczno-histopatolo-
giczng uzyskano u pacjentek z cytologicznymi roz-
poznaniami ASC-US (82%), HSIL (84%) i ASC-H
(83%).

2. Badanie cytologiczne szyjki macicy charaktery-
zowalo sie ponad 80-procentows skuteczno$cig
w wykrywaniu stanéw przednowotworowych i no-
wotwordw szyjki macicy.

3. Najnizsza zgodnos$¢ cytologiczno-histopatologicz-
na wystepowala u pacjentek z rozpoznaniem cy-
tologicznym AGC (22%). W kazdym przypadku
uzyskania takiego rozpoznania nalezy wykonaé
weryfikacje histopatologiczna.
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Polipy jelita grubego w populacji
regionu lubelskiego

Large intestine polyps in Lublin region
population

Justyna Szumilo?!, Anna Ostrowska'!, Katarzyna Golec!,
Pawet Bojar!, Lech Wronecki!, Wit Cezary Danilkiewicz?,
Halina Cichoz-Lach?®
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?Zaktad Opieki Zdrowotnej GASTROMED w Lublinie
3Katedra i Klinika Gastroenterologii, Uniwersytet Medyczny

w Lublinie

Celem pracy bylo opracowanie bazy danych poli-
péw jelita grubego do wykorzystania w dalszych ba-
daniach epidemiologicznych, morfologicznych i mo-
lekularnych.

Z archiwum Katedry i Zakladu Patomorfologii
Klinicznej Uniwersytetu Medycznego w Lublinie
z lat 2014-2015 wybrano wszystkie przypadki po-
lipéw jelita grubego. Ze skierowan i wynikéw badan
uzyskano informacje dotyczace: typu histologiczne-
go, liczby, wielkosci i lokalizacji polipéw w jelicie,
stopnia dysplazji, statusu margineséw/radykalnosci
usuniecia polipa, zmian wspdlistniejacych oraz wie-
ku i plci pacjentéw. Oceniany material dotyczyl wy-
tacznie pacjentéw dorostych. Dane poddano analizie
statystyczne;j.

W analizowanym okresie rozpoznano ok. 7 tys.
polipéw jelita grubego. W materiale przewazaly
gruczolaki (cewkowe > cewkowo-kosmkowe > ko-
smkowe) z dysplazja maltego stopnia. Drugie co do
czestoSci byly polipy hiperplastyczne, a nastepnie
gruczolaki/polipy zabkowane siedzace i tradycyjne
gruczolaki zabkowane. Inne typy (polipy mlodzie-
cze, Peutz-Jeghersa) wystepowaly sporadycznie. Do-
minowaly zmiany pojedyncze. Potwierdzono czgstsze
wystepowanie gruczolakéw/polipéw zabkowanych
siedzacych w prawej polowie jelita grubego, polipéw
hiperplastycznych i tradycyjnych gruczolakéw zab-
kowanych w lewej, natomiast klasyczne gruczolaki
lokalizowaly sie czesciej w lewej polowie, jednak ich
rozklad w calym jelicie byl bardziej réwnomierny.
Klasyczne gruczolaki wystepowaly czeSciej u mez-
czyzn, a pozostate typy histologiczne polipéw jelita
grubego u kobiet.

Podstawowe cechy kliniczno-morfologiczne oce-
niane na duzej liczbie polipéw jelita grubego pocho-
dzacych od pacjentéw z regionu lubelskiego sa zbiez-
ne z danymi z innych o$rodkdw.

The importance and role of scientific
medical autopsy in the opinion of Polish
pathologists

Znaczenie i rola sekcji naukowo-
-lekarskiej w opinii polskich patologow

Jacek Gulczynski!, Daniel Olkowski?,
Wojciech Wesotowski!®, Dorota Dziewulska?*,
Ewa Izycka-Swieszewska!?

"Medical University of Gdasnsk, Gdansk, Poland
2Copernicus Hospital Gdafisk, Gdansk, Poland
SEL-PAT Pathology Co Elblag, Elblag, Poland
“Medical University of Warsaw, Poland

The importance and role of scientific medical au-
topsy in the opinion of Polish pathologists.

It had been established by many authors that
medical autopsy rate has been diminishing during
last thirty years. The aims of this anonymous querend
are to establish the importance and role of scientific
medical autopsy (non-forensic) in the opinion of pa-
thologists in Poland and answer some vital questions
concerning this procedure. Such research was not
performed in our country so far.

Over fourty questions are divided into four sec-
tions concerning the general information about the
respondent, her/his knowledge about the autopsy as
a medical procedure, the opinion on patho-clinical
cooperation, and last — opinions and attitude towards
post mortem examination.

We would like to present the introductory data of
this research.

Final results will be obtained after closing the
querend.

Czy szacowanie minimalnej objetoSci
raka w materiale z biopsji gruboiglowe;j
stercza pozwala lepiej przewidzie¢
stopief zaawansowania klinicznego?

Is tru-cut based estimation of minimal
cancer volume a superior method for
prostatic cancer stage prediction?

Lech Wronecki!, Jakub Wronecki!, Pawel Bojar?,
Waldemar Biatek?, Iwona Pasnik!, Justyna Szumito!

'Katedra i Zaktad Patomorfologii Klinicznej, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie

*Pracownia Histopatologii, 1. Wojskowy Szpital Kliniczny
z Poliklinikq SPZOZ w Lublinie
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Celem pracy jest ocena przydatnosci oszacowania
minimalnej objeto$ci raka w materiale pochodzacym
z biopsji gruboiglowej stercza.

Retrospektywnie przeanalizowano dane od 41 pa-
¢jentéw poddanych biopsji gruboiglowej stercza i ra-
dykalnej prostatektomii. Zebrano podstawowe infor-
macje kliniczne: wiek, stezenie PSA, wynik badania per
rectum 1 ultrasonograficznego. Kazdy wycinek z biop-
sji tru-cut byl zatapiany oddzielnie i seryjnie krojony.
W materiale z biopsji gruboiglowej oceniono naste-
pujace parametry: liczbe i dlugos¢ bioptatéw, liczbe
wycinkéw z rakiem, dtugosci ognisk raka w wycinku,
sume dlugosci ognisk raka, procentowy udzial raka
w pojedynczym bioptacie i we wszystkich bioptatach
oraz sume Gleasona. Zaktadajac, ze kazde ognisko raka
w bioptacie jest czeScia wiekszego ogniska o ksztal-
cie kuli i $rednicy nie mniejszej niz dlugo$¢ zmiany
w bioptacie, obliczono szacunkowa minimalna obje-
to$¢ kazdego ogniska raka i szacunkowg minimalng
objeto$¢ raka w calym gruczole, bedaca suma wszyst-
kich ognisk. Materiat po radykalnej prostatektomii zo-
stal pobrany w calosci. Okreslono cechy pT i pN oraz
zajecie marginesu chirurgicznego (brak lub obecno$¢
nacieku w marginesie, margines ponizej 0,1 mm).
Dane poddano analizie statystycznej.

Wykazano istotne statystycznie réznice pomiedzy
wyliczona minimalna objeto$cia guza w biopsji ster-
cza a cecha pT oceniong w materiale po radykalnej
prostatektomii i statusem marginesu chirurgicznego.
Badane grupy réwniez réznily sie pod wzgledem oce-
nianej w bioptacie sumy dlugosci raka, maksymalnej
dlugosci pojedynczego ogniska raka, maksymalnego
procentowego udziatu raka w pojedynczym bioptacie
oraz $redniej dtugosci raka. We wszystkich analizowa-
nych przypadkach z szacowana catkowita objetoscia
ognisk raka powyzej 2 cm?® stwierdzano stopien pT3
w materiale po prostatektomii.

Szacowana objeto$¢ raka jest wiarygodnym para-
metrem pozwalajacym przewidywac stopien zaawan-
sowania raka stercza. Jako jedyna cecha ze wszystkich
analizowanych pozwalala na okreslenie wyraznego
punktu odciecia zmian w stopniu pT3.
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Uzycie biomarkeréw p16/Ki-67

w odbarwionych rozmazach
(Papanicolau) nowym skutecznym,
narzedziem diagnostycznym
Srédnablonkowej neoplazji
plaskonablonkowej matego (LSIL)

i duzego stopnia (HSIL) szyjki macicy

P16/Ki67 biomarkers used in distained
Papanicolau smears as a new efficient
diagnostic tool for LSIL and HSIL

of the cervix

Agata Stanek-Widera, Barbara Nikiel,
Aleksandra Goraj-Zajac, Magda Biskup-Fruzynska,
Dariusz Lange

Zaktad Patologii Nowotwordw, Centrum Onkologii —
Instytut im. Marii Skfodowskiej-Curie, Oddzial Gliwice

Przesiewowe badania cytologii ginekologicznej sa
obecnie podstawowym badaniem profilaktycznym
w raku szyjki macicy. Niestety, badanie to charakte-
ryzuje niska czulo$¢ i swoisto§¢. Wprowadzenie testu
CINtec Plus Cytology polegajacego na podwéjnym
barwieniu pl6 i Ki-67 obiektywizuje rozpozna-
nie i umozliwia rozréznienie LSIL zwiazanej z HPV
i HSIL od zmian atypowych o charakterze nienowo-
tworowym. Celem pracy byta identyfikacja istotnych
dla rozpoznania cech cytologicznych komérek w roz-
mazach barwionych metoda Papanicolau (PAP) i wy-
kazujacych potem pozytywny wynik w tescie immu-
nocytochemicznym (ICC).

Analizie poddano 42 rozmazy cytologiczne z gru-
py LSIL z HPV oraz 42 rozmazy LSIL, ale bez jed-
noznacznych cech infekcji HPV. Archiwalne prepa-
raty barwione metoda Papanicolau zeskanowano
i nastepnie odbarwiono w szeregu ksylenu i etanolu
o zmniejszajacym si¢ stezeniu. Barwienie ICC wyko-
nano w aparacie BenchMark Ultra zgodnie z zalece-
niami producenta. Preparaty ponownie zeskanowano,
a obrazy cyfrowe preparatéw ICC poréwnywano na
monitorze z obrazami PAP, analizujac te same ko-
morki, ktére w barwieniu ICC wykazaly ekspresje
biomarkeréw. Oceniano wielko$¢ komoérki, stosunek
jadro/cytoplazma, ksztalt jadra, gestos¢ cytoplazmy
oraz ,halo” okolojadrowe.

W 70% rozmazdéw ocenionych pierwotnie LSIL +
HPV znaleziono od jednej do kilkudziesigciu komé-
rek ICC (+), w grupie LSIL bez cech HPV obserwo-
wano niemal identyczny odsetek wynikéw pozytyw-
nych. Najsilniejsza ekspresje p16/Ki-67 odnotowano
w komoérkach mniejszych, o zaburzonym stosunku
jadro/cytoplazma, o powigkszonych, nadbarwliwych
jadrach komérkowych z waskim ,halo” wokét ja-
dra. Komorki te cechowaly sig czesto nieregularnym
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ksztaltem i duza cz¢$¢ z nich wykazywala niepelne
kryteria HSIL. Typowe koilocyty rzadko wykazywaly
ekspresje Ki-67, a czasami obecna ekspresja p16 mia-
ta §ladowy charakter.

Odbarwienie rutynowo barwionych wg Papani-
colau rozmazéw cytologicznych i ich ponowne za-
barwienie testem CINtec pozwala na obiektywizacje
rozpoznania cytologicznego i reklasyfikacje rozma-
z6w do kategorii $rédnablonkowej neoplazji ptasko-
nablonkowej duzego stopnia.

Biologia tkanek nowotworowych na
poziomie atomowym — perspektywy
wykorzystania izotopowej spektrometrii
mas na podstawie pionierskich badan
wlasnych

Isotope ratio mass spectrometry —
a new window on cancer biology —
personal perspectives

Katarzyna Taran
Uniwersytet Medyczny w Eodzi

Spektakularny rozwéj spektrometrii mas (s
spectrometry — MS), niezwyklej techniki analitycznej
o rozdzielczosci osiagajacej poziom jednego elektronu,
sprawil, Zze zostata ona okrzyknieta metoda przysztosci
w naukach biomedycznych, a ta odwazna prognoza,
poparta czterema Nagrodami Nobla w historii roz-
woju spektrometrii, miataby zmieni¢ nasze dotych-
czasowe spojrzenie na pojecie rutynowego badania
komorek i tkanek. Szczegélnym rodzajem MS jest
izotopowa spektrometria mas (Zsotope ratio mass spectro-
metry — IRMS), ktéra umozliwia niezwykle precyzyjna
ocene sktadu izotopowego badanych materialéw. Bar-
dzo kosztowny sprzet i wysoce specjalistyczny poziom
przeprowadzanych analiz sprawial, ze przez wiele lat
byta ona postrzegana jako swoisty ,,rodzaj czarnej ma-
gii”, mato dostepny i zrozumialy jedynie dla waskiego
grona odbiorcéw, a typowymi obszarami wykorzysta-
nia tej techniki pozostawaly archeologia oraz nauki
o0 Ziemi. Przelomem w ocenie przydatnosci IRMS byto
jej zastosowanie w kryminalistyce. Udowodniono, ze
moze ona sprosta¢ wszystkim standardom tej interdy-
scyplinarnej i obcigzonej aspektem prawnym, dziedzi-
ny wiedzy. Pomysl ewaluacji tkanek nowotworowych
przy uzyciu izotopowej spektrometrii mas oraz kon-
cepcja badan sa nowatorskie. Prezentowana praca jest
pionierska oceng skladu izotopowego nowotworéw
w aspekcie wybranych cech histoklinicznych, w tym
powszechnie uznanych czynnikéw o znaczeniu rokow-
niczym. Podjeto takze probe wstepnej oceny mozliwo-
$ci wykorzystania izotopowej spektrometrii mas w ba-

daniach patomechanizméw choroby nowotworowej
oraz potencjalnych zalet i ograniczed praktycznego
zastosowania tej metody do oceny transformowanych
nowotworowo tkanek.

Na podstawie zgody Komisji Bioetyki Uniwersy-
tetu Medycznego w Lodzi, przy uzyciu spektrometru
masowego stosunku izotopowego z przeplywem cia-
glym Sercon 20-22 (continuous flow isotope vatio mass
spectrometer — CE-IRMS), sprzezonego z analizatorem
pierwiastkowym (Sercon SL) umozliwiajacym jedno-
czesng analize wegla, azotu i siarki (elemental analyzer
Jor simultaneous carbon-nitrogen-sulfur (NCS) analysis),
dokonano pomiaréw stosunku izotopowego statych
izotopdéw azotu i wegla w 227 probkach tkanek nowo-
tworowych pochodzacych z 48 guzéw z grupy nerwia-
ka zarodkowego oraz 28 nerczakéw plodowych, a po-
nadto w 52 niezmienionych patologicznie tkankach
i wybranych narzadach w wieku rozwojowym.

W wyniku przeprowadzonych badafi ujawniono
dotychczas nieznane zjawisko wzbogacenia izotopo-
wego w ciezszy izotop azotu w tkankach nowotworo-
wych, zmiany stosunku izotopowego stalych izotopéw
azotu w przebiegu choroby nowotworowej oraz rézni-
ce skfadu izotopowego azotu i wegla pomiedzy typami
histopatologicznymi w obrebie obu grup ewaluowa-
nych rozrostow. Ponadto stworzono mape izotopowa
15N/14N oraz 13C/12C prawidlowych tkanek i wy-
branych narzadéw w wieku rozwojowym, ktéra moze
by¢ pomocna w interpretacji wynikéw pomiaréw sto-
sunku izotopowego nie tylko w obszarze onkologii
pediatrycznej, lecz takze w wielu innych dziedzinach
wiedzy, w ktérych wspélczesnie bada si¢ i poréwnuje
sktad izotopowy.

Leptin receptor overexpression
in human colorectal cancer
development and progression

Ekspresja receptora leptyny w rozwoju
i progresji raka jelita grubego

Luiza Kanczuga-Koda', Mariusz Koda?,

Katarzyna Jarzabek?®, Katarzyna Jakubowska',

Andrzej Wincewicz*, Marek Baltaziak?,

Waldemar Famulski®, Andrzej Fudala?, Pawel Samocik?,
Stanislaw Sulkowski?

'Department of Pathomorphology, Comprehensive Cancer
Center, Bialystok, Poland

*Department of General Pathomorphology, Medical University
of Bialystok, Poland

SDepartment of Reproduction and Gynecological Endocrinology,
Medical University of Bialystok, Poland

“Department of Pathology, Faculty of Medicine and Health
Sciences, Jan Kochanowski University, Kielce, Poland
SDepartment of Medical Pathomorphology, Medical University
of Bialystok, Poland
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The aim of the study was to evaluate leptin re-
ceptor (ObR) expression in normal colorectal mucosa,
adenomas and cancer.

The study incorporated 75 specimens of normal
colorectal mucosa and in 36 cases of colorectal ad-
enomas (including cases from low to high grade of
dysplasia) as well as 145 specimens of primary col-
orectal cancer obtained from 66 women and 79 men
including 25 cases with lymph node metastses. ObR
expression was detected with immunohistochemistry.

Positive ObR expression we observed in 139/145
(95.9%) of primary colorectal cancers. Normal col-
orectal mucosa presented with mainly focal immu-
nostaining but 8 cases were negative for ObR. Focal
ObR expression was detected in 23 of 36 cases and
positive immunostaining in 12 cases with only one
adenoma’s negativity for ObR expression. Lymph
node metastases were positive for ObR in 21 (84%)
of 25 analyzed cases. There were statistically signif-
icant relationship between ODbR expression in col-
orectal cancer and histological type as well as tumor
differentiation (p = 0.008, p = 0.022, respectively).
ObR correlated with antiapoptotic protein Bcl-xL
with no relationship with Ki-67.

Our results clearly indicate a progressive increase
in ObR expression in the process of carcinogenesis
to suggest that leptin might contribute to colorectal
cancer development and progression.

Korelacja badan histopatologicznych,
immunohistochemicznych,
molekularnych metoda FISH

z badaniami obrazowymi PET/CT

w miegsakach Ewinga

Correlation between histopathology,
immunohistochemistry and molecular

FISH testing with PET/CT imaging
in Ewing sarcomas

Ewa Chmielik, Bogna Szczes$niak-Ktusek,
Bolestaw Pilecki, Joanna Mtynarczyk-Liszka,
Mirostaw Snietura, Wojciech Pigtowski, Piotr Paul,

Andrzej Kaminski, Andrea D’Amico, Dariusz Lange

Zaktad Patologii Nowotworéw, Centrum Onkologii —
Instytut im. Marii Skfodowskiej-Curie, Oddziat Gliwice

Guzy tkanek migkkich i kosci to grupa nowo-
tworéw wymagajaca szczegélowej diagnostyki pa-
tologicznej i obrazowej celem indywidualnego pla-
nowania leczenia. Badanie FDG-PET/CT jest ciagle
rozwijajacg si¢ metoda w diagnostyce guzéw tkanek
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miekkich i ko$ci. Celem pracy bylo poré6wnanie ba-
dan histopatologicznych, immunohistochemicznych
i molekularnych wykonanych metoda FISH z bada-
niami obrazowymi PET/CT u pacjentéw z miesakiem
Ewinga.

Grupe badang stanowito 8 chorych (4 kobiety
i 4 mezczyzn) w wieku od 18 do 60 lat diagnozo-
wanych i leczonych w latach 2013-2015 w Centrum
Onkologii w Gliwicach. Guzy byly zlokalizowane
w wiekszosci przypadkéw na koniczynie dolnej. Dia-
gnoze postawiono na podstawie biopsji gruboiglowej
lub otwartej pobieranych z guza. W kazdym guzie
zbadano ekspresje CD99 i oceniono indeks prolife-
racyjny za pomocg Ki-67. Badanie FISH przy uzyciu
Vysis EWSRI1 Break Apart FISH Probe Kit wyko-
nano przed rozpoczeciem leczenia, wykorzystujac
material z bloczkéw parafinowych. Badanie PET/CT
z 18F-fluorodeoxyglukozg (FDG), przy uzyciu to-
mografu hybrydowego Philips Gemini GXL, zostalo
przeprowadzone u kazdego chorego ze zdiagnozowa-
nym histopatologicznie miesakiem Ewinga.

W badaniach histopatologicznych stwierdzono
populacje monomorficznych, nisko zréznicowanych,
drobnych i okraglych komoérek nowotworowych,
wykazujacych we wszystkich przypadkach silng blo-
nowa ekspresje CD99 oraz indeks proliferacyjny dla
Ki-67 od 30 do 80%. U wszystkich chorych badania
FISH potwierdzily obecno$¢ rearanzacji genu EWSR1
w 45-98% ocenianych komérek. Z wyjatkiem jed-
nej chorej z migsakiem Ewinga zlokalizowanym
w V kosci §rodstopia, u wszystkich pacjentéw w bada-
niu FDG PET/CT zaobserwowano aktywng metabo-
licznie chorobe z SUV __ w przedziale od 3,6 do 14,8.

U pacjentéw z miesakiem Ewinga podwyzszona
aktywno$¢ metaboliczna guzéw wykazana w badaniu
PET koreluje z wysokim indeksem proliferacyjnym
Ki-67 oraz obecnoscia rearanzacji w genie EWSRI.

Analiza badan Srédoperacyjnych
i histopatologicznych guzéw
i torbieli jajnika

Analysis intraoperative and
histopathological examination
of tumors and ovarian cysts

Andrzej Guzik

Zaklad Patomorfologii w Kro$nie — Centrum Zdrowia
MedLifeCover

Kwalifikacja operowanych guzéw i torbieli jajnika
do zmian tagodnych lub ztosliwych nastg¢puje doraz-
nie podczas badania $rédoperacyjnego ze skrawkow
mrozeniowych, a nastepnie poprzez badanie z blocz-
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kéw parafinowych. Celem pracy byta analiza wynikéw
badan histopatologicznych wykonanych z bloczkéw
parafinowych z wynikami badan histopatologicznych
$rédoperacyjnych.

Analiza objeto 925 badan histopatologicznych gu-
z6w i torbieli jajnika wykonanych od 1.01.2006 r. do
31.12.2015 r. w Zakladzie Patomorfologii w Kros-
nie. W kazdym przypadku wczesniej wykonano ba-
danie $srédoperacyjne — intra. Calg analizowang grupe
badan podzielono na zmiany nienowotworowe i no-
wotworowe. Wsréd nowotworéw wystepowaly zmia-
ny tagodne, graniczne i ztosliwe.

Wsrod 925 badan  histopatologicznych  pointro-
wych stwierdzono w 510 przypadkach zmiany nie-
nowotworowe (55,1%) i w 415 przypadkach zmiany
nowotworowe (44,9%). W obrebie zmian nienowo-
tworowych wystepowato 10 jednostek chorobowych,
spo$réd ktérych najczestsze byly torbiele endome-
trialne (198), torbiele pecherzykowe (124) oraz tor-
biele cialtka zéttego (59). W grupie 510 zmian nieno-
wotworowych w 5 przypadkach (0,9%) wyniki badan
z bloczkéw parafinowych réznily sie od wynikéw ba-
dan ze skrawkéw mrozeniowych (3 torbiele endome-
trialne $rédoperacyjne zakwalifikowano jako torbiele
ciatka z6ttego, a 2 ogniska endometriozy jako torbie-
le pecherzykowe).

W grupie 415 zmian nowotworowych stwierdzo-
no zmiany tagodne (332), zmiany graniczne (19) oraz
zmiany zlo$liwe (64). Wystepowalo 26 jednostek (12
tagodnych, 4 graniczne i 10 zto§liwych). Nowotwory
tagodne reprezentowane byly przez: torbielakogru-
czolaki surowicze (76), §luzowe (62), endometrio-
idne (1) i jasnokomoérkowe (1), guzy Brennera (3),
wilékniaki (30), wlékniakootoczkowiaki (22), guzy
z komorek Leydiga (1), torbiele skdrzaste (84), doj-
rzale potworniaki torbielowate (43), wole jajnika (8)
oraz rakowiak jajnika (1). Wréd zmian granicznych
stwierdzono: 10 nowotworéw surowiczych i 7 §lu-
zowych, 1 endometrioidny oraz w 1 przypadku gra-
niczny guz Brennera. Nowotworami ztosliwymi byly:
raki surowicze (32), §luzowe (3), endometrioidne (4)
i jasnokomoérkowe (5), ziarniszczaki (5), rozrodczaki
(1), mieszane zlosliwe nowotwory germinalne (1),
nacieki rakéw nisko zréznicowanych (9), guzy Kru-
kenberga (2) oraz przerzuty raka sutka do jajnika (2).
Wsréd 332 nowotwordéw tagodnych w 4 przypad-
kach (1,2%) wyniki pointrowe réznily sie od wynikéw
badania $rédoperacyjnego (2 torbielakogruczolaki
sluzowe zakwalifikowane zostaly jako guzy $luzowe
graniczne, 1 torbielakogruczolak endometrioidny
jako torbiel endometrialna, a rakowiak jako zmiana
nienowotworowa). Sposréd 19 nowotwordéw granicz-
nych w 4 przypadkach (21,1%) wyniki badan pointro-
wych réznily sie od badan introwych (w 1 przypadku
w badaniu doraznym stwierdzono nowotwér fagod-
ny, a w 3 przypadkach ztosliwy). W grupie 64 nowo-
tworéw ztosliwych w 2 przypadkach (3,1%) wyniki

badan pointrowych rdznity sie od wynikéw doraznych

(w 1 przypadku raka $luzowego rozpoznano jako

zmiang graniczng i w 1 przypadku ziarniszczaka roz-

poznano wldknienie czesci korowej jajnika).
Wnioski:

1. Uzyskano wysoka zgodno$¢ pomigdzy wynikami
introwymi 1 pormtrowymi guzoéw 1 torbieli jajnika,
ktéra w zmianach nienowotworowych wynosita
ponad 99%, w nowotworach lagodnych ponad
98%, a w nowotworach zlosliwych prawie 97%.

2. W grupie nowotworéw granicznych zgodnos§¢ wy-
nosita 79%.

3. W kazdym przypadku operacji guza lub torbieli
jajnika nalezy wykona¢ badanie $rédoperacyjne,
a Scista wspélpraca ginekologa i histopatologa po-
prawia diagnostyke.

Ocena poziomu zgodno$ci wynikéw
pierwotnych z konsultacyjnymi
Zakladu Patologii Nowotworow

w Centrum Onkologii — Instytucie
im. Marii Sklodowskiej-Curie,
Oddzial w Gliwicach

Agreement between primary
histopathological assessments

and consultations in Department of
Tumor Pathology, Maria Sklodowska-
-Curie Memorial Cancer Center and
Institute of Oncology, Gliwice Branch

Jakub Simek, Magdalena Smieszek, Tomasz Kacik,

Dariusz Lange

Zaktad Patologii Nowotworéw, Centrum Onkologii — Instytut
Onkologii im. Marii Sklodowskiej-Curie, Oddziat Gliwice

Sposréd wszystkich badad w diagnostyce choréb
nowotworowych wyniki histopatologiczne stanowia
fundament rozpoznania oraz maja najwickszy wplyw
na dob6r optymalnych metod leczenia. Celem pracy
byta ocena zgodnosci wynikéw pierwotnych z kon-
sultacyjnymi z 14 miesiecy (XI 2014 r. — 1 2015 r.).

Przeanalizowano 4095 badafi konsultacyjnych,
kwalifikujac je do jednej z trzech kategorii (,,potwier-
dzenie rozpoznania pierwotnego”, ,udciSlenie rozpo-
znania pierwotnego”, ,zmiana rozpoznania pierwot-
nego”) oraz przypisano je do okre§lonych narzadéw
i okolic ciala, ktérych dotyczyly. Najistotniejsza dla
dalszych loséw pacjenta sg zmiany rozpoznania pier-
wotnego. Zostaly z nich wyr6znione zmiany roz-
poznaf choréb nowotworowych z tagodnych na te
o zloSliwym przebiegu, nowotworéw zlosliwych na
zmiany lagodne oraz w obrebie tego samego stopnia
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zlosliwosci. Zwr6cono szczegbdlng uwage na czesto$é
uzycia badad immunohistochemicznych.
Potwierdzono 3044 rozpoznania pierwotne
(86,2%). Wyniki konsultacyjne w puli wszystkich ba-
dan zmienialy rozpoznania pierwotne 316 razy (9%).
W 172 przypadkach (5%) konsultacja z réznych
przyczyn nie byla mozliwa. Wspélczynnik k Cohena
wyniést 0,81 (2 = 0,81). W 1179 (33,4%) konsul-
tacjach wykonano dodatkowe barwienia immunohi-
stochemiczne. Najliczniejsza grupe konsultowanych
przypadkéw stanowia badania histopatologiczne tar-
czycy (15006), ze wspélczynnikiem k 0,68 (2 = 0,68).
Poziom zgodnosci wynikéw konsultacyjnych
2 = 0,81 jest wysoki. Nie bez znaczenia jednak jest
9-procentowa pula zmian rozpoznan, wsréd ktérych
znajduja sie te wplywajace na dalsze leczenie (192,
5,4%). Zaobserwowano tendencje do czestszych
zmian wynikéw pierwotnych w podkategorii ,zmiana
o charakterze zlosliwym na fagodna” (64%), co skut-
kowato 122 wynikami zmieniajacymi radykalnie dal-
sze postepowanie kliniczne. Najwicksze zastosowanie
dodatkowe badania immunohistochemiczne znala-
zty w konsultacjach dotyczacych weztéw chlonnych
(77,4%), ich wykonanie i interpretacja niejednokrot-
nie stanowily podstawe rozpoznania ostatecznego.

The composition of the inflammatory
infiltrate correlated with the recognized
anatomoclinical factors of colon cancer

Sklad komponenty nacieku zapalnego
w korelacji z uznanymi czynnikami
anatomoklinicznymi raka jelita grubego

Katarzyna Jakubowska!, Wojciech Kisielewski?,
Natalia Rogoz?, Luiza Kanczuga-Koda!, Mariusz Koda?*,
Waldemar Famulski'?

"Department of Pathomorphology, Comprehensive Cancer
Center, Poland

*Department of Medical Pathomorphology, Medical University
of Bialystok, Poland

’Department of General Biology, Medical University of Bialystok,
Poland

“Department of General Pathomorphology, Medical University
of Bialystok, Poland

The anticancer immune defense involves both
the humoral and cellular response. The main effec-
tor mechanisms of antitumor responses include: the
cytotoxicity of Tc cells, activated macrophages and
neutrophils, the activity of cytokines secreted by
T cells, NK cell activity. Selected cell populations are
responsible for the stimulation or suppression of the
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immune system against tumor cells. Therefore, the
aim of our study was to evaluate the location, extent
and composition of the cellular inflammatory infiltra-
tion of the tumor in patients with colorectal cancer in
correlation with anatomoclinical and histopathologi-
cal features.

The study involved 144 patients diagnosed with
operated colorectal cancer. In the slides stained with
hematoxylin-eosin method used for routine histo-
pathological diagnosis, we assessed the degree and
composition of cell infiltration present in the invasive
front and center of the tumor by light microscopy.
The degree of inflammatory infiltrate was determined
by 4-point scale of Klintrup-Makinen. We made the
identification of the 4 types of cell populations: lym-
phocytes, macrophages, neutrophils and eosinophils
based on morphological features and calculated their
percentage.

The inflammatory infiltrate in the invasive front and
in the center of the tumor was similar and amounted to:
weak in 60/68 patients, moderate in 43/47 and strong
in 22/20 patients. The inflammatory infiltrate in the
invasive front correlated with gender (p = 0.018),
the invasion of blood vessels (p = 0.020) and lymph
vessels (p = 0.038), the presence of TILs inside the
in the invasive front and in the center of the tumor
(p = 0.033, p = 0.000), fibrosis (p = 0.000) and de-
gree of desmoplasmic stroma (p = 0.004). In contrast,
inflammatory infiltration in the center of the tumor
was associated with the TNM (p = 0.012) and Dukes’
stage (p = 0.009), pT (p = 0.036), lymph nodes
(p = 0.005), their number (p = 0.006) and infiltrates
the pouch (p = 0.021), size of lymph node metastasis
(p = 0.025) and the degree of desmoplasmic stromal
(p = 0.002). The percentage of lymphocytes, macro-
phages, eosinophils, and both in front and in the center
of the tumor was similar. Only in the case of neutrophil
infilcration, they were significantly stronger in the front
of the tumor compared to its presence in the center
(p = 0.000). The percentage of lymphocytes was in-
versely related to the type of tumor growth (p = 0.001),
the diameter (p = 0.016) and the presence of ne-
crosis (p = 0.013). The percentage of macrophages
was associated with a histological type of the tumor
(p = 0.040), percentage of components mucosa
(p = 0.000) and the ratio tumor/stroma (TSP)
(p = 0.011). On the other hand, the percentage of eo-
sinophils positively correlated with the location of the
changes (p = 0.031) and the occurrence of deposits
(p = 0.008).

Inflammatory infiltration plays an important role
in colorectal cancer. Determination of the degree of
inflammatory infiltrate and the cellular composition
can help to understand a mechanism of immune re-
sponse and its correlation with the recognized fac-
tors anatomoclinical colon cancer. The results of our
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study suggest that the topic of research need further
exploration.

Niestabilno$§¢ mikrosatelitarna (MSI)
w raku jelita grubego

Microsatellite instabillity (MSI)
in colorectal cancer

Ewa Zembala-Nozynska!, Barbara Nikiel!, Joanna Huszno?,
Barbara Budzynowska?®, Zofia Kotosza®*, Dariusz Lange'

1Zaklad Patologii Nowotworéw, Centrum Onkologii — Instytut
Onkologii im. Marii Skfodowskiej-Curie, Oddziat Gliwice
*Klinika Onkologii Klinicznej i Do§wiadczalnej, Centrum
Onkologii — Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Cutie,
Oddzial Gliwice

SPracownia Histopatologii, Szpital Specjalistyczny Chor6b Phuc
w Zakopanem im. dr. O. Sokolowskiego, Zakopane

4Zaklad Epidemiologii i Slaski Rejestr Nowotworéw, Centrum
Onkologii — Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie,
Oddziat Gliwice

Celem badania bylo poszukiwanie przypadkéw
raka jelita grubego z niestabilno$cig mikrosatelitarng
(MSID) i analiza kliniczno-morfologiczna z uwzgled-
nieniem odpowiedzi na stosowane leczenie i czasu
przezycia. Niestabilno$§¢ mikrosatelitarna jest forma
uszkodzenia systemu naprawy DNA w procesie kan-
cerogenezy. Wigze sie z odmienna wrazliwo$cia na
stosowane leczenie (toksyczne dzialanie fluorouracylu
i pozytywna odpowiedz kliniczna na irynotekan) oraz
lepszym rokowaniem.

Wybrano 45 przypadkéw raka jelita grubego ope-
rowanych w Centrum Onkologii w Gliwicach, opie-
rajac sie na opracowanych klinicznych kryteriach (sys-
tem Amsterdam i Bethesda), poszukujac os6b ponizej
50. roku zycia, przypadkéw raka umiejscowionych
w proksymalnym odcinku jelita grubego oraz charak-
teryzujacych sie cechami histologicznymi zwickszaja-
cymi mozliwo§¢ wystepowania MSI (rak $luzowy, rak
rdzeniasty, rak z towarzyszacym naciekiem zapalnym
typu Crohna). Przeprowadzono badanie immunohi-
stochemiczne z uzyciem bialek niestabilnosci mikro-
satelitarnych (MLH1, PMS2, MSH2, MSHO).

Reakcja negatywna wiazala si¢ z obecnoscia MSI
(18 przypadkéw, 40%), w tym utrata MLH1 i PMS2
(prawdopodobne uszkodzenie genu MLHI) w 13
przypadkach, utrata MSH2 i MSH6 (prawdopo-
dobne uszkodzenie genu MSH2) w 3 przypadkach,
izolowana utrata MSH6 w 2 przypadkach i PMS2
w 2 przypadkach. Przeprowadzono analize kliniczna.
Mediana wieku byla wyzsza u chorych z MSI (69,5
roku) w poréwnaniu z grupg bez niestabilnosci (63
lata), p = 0,179. Obserwowano tendencje do wyz-

szego stopnia zaawansowania miejscowego u chorych
z MSI w poréwnaniu z chorymi bez niestabilnosci
(67% vs 48%, p = 0,179). Wezly chlonne zajete byly
cze$ciej u chorych bez niestabilnosci (30% vs 17%,
p = 0,265). Chemioterapie otrzymato 61% chorych
z MSI156% chorych bez niestabilnosci. Najczestszym
schematem byl LF1 (35%) stosowany z podobnag cz¢-
stoscia w obu grupach chorych (61% vs 56%). Progre-
sja choroby (PD) obserwowana byla nieznamiennie
cze$ciej u chorych bez MSI (19% vs 6%), p = 0,214.
Regresje (PR + CR) znamiennie czgsciej obserwowa-
no u chorych otrzymujacych chemioterapie zawiera-
jaca 5 fluorouracyl (p = 0,0001). W analizowanej
grupie zaobserwowano tendencje do poprawy prze-
zycia catkowitego (OS) u chorych z obecnoscia MSI
(p = 0,246). Nie stwierdzono zaleznosci pomiedzy
OS a obecnoscig MSI u chorych otrzymujacych che-
mioterapie z S-fluorouracylem (p = 0,822).

Czynnikami zwiazanymi z MSI byly: starszy wiek,
miejscowe zaawansowanie oraz tendencja do wydtu-
zenia OS. Nie stwierdzono zalezno$ci pomiedzy obec-
nos$cig MSI a odpowiedzig na chemioterapie zawie-
rajaca fluorouracyl. Uzasadnione jest badanie duzej
grupy chorych.

GIST vs fibromatoza — ocena
immunohistochemiczna w diagnostyce
réznicowej

GIST vs. fibromatosis — immuno-
histochemical evaluation in differential
diagnosis

Dorota Lacka, Anna Nasierowska-Guttmejer

Zaklad Patomorfologii, Centralny Szpital Kliniczny MSW

w Warszawie

Celem pracy jest prezentacja czterech przypad-
kéw fibromatozy i jednego choroby Peyroniego wraz
z oceng immunohistochemiczng i ocena kryteriéw
diagnostycznych.

Pacjenci byli hospitalizowani w Centralnym Szpi-
talu Klinicznym MSWiA w Warszawie w latach
2012-2015. Material operacyjny utrwalony w for-
malinie opracowano zgodnie ze standardami PTP. Po-
brane wycinki zatopiono w bloczkach parafinowych,
preparaty skrojono na grubo$¢ 3 mikrometréw i za-
barwiono hematoksyling i eozyna. Barwienia immu-
nohistochemiczne wykonano przeciwcialami firmy
DAKO.

Jako wynik pracy powstal krétki algorytm wy-
konywania barwiefi dodatkowych, ktéry moze by¢
pomocny w diagnostyce guzéw wrzecionowatoko-
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moérkowych jamy brzusznej i przewodu pokarmowe-
go. Jako pierwsze nalezy wykona¢ barwienie CD117
w celu wykluczenia nowotworu podscieliskowego
przewodu pokarmowego (gastrointestinal stromal tumor
— GIST). W przypadku wyniku negatywnego nalezy
wzig¢ pod uwage mozliwos¢ fibromatozy i wykonaé
barwienie na B-katenine. Jezeli wynik bedzie ujem-
ny, proponujemy wykonaé barwienia CD99, bcl-2,
S100, CD34 w celu réznicowania z guzami typu
neurofibrosarcoma lab solitary fibrous tumour. Diagnoza
fibromatozy nie zawsze jest tatwa. Mozna ja pomyli¢
z nowotworami typu GIST, zwlaszcza gdy fibroma-
toza przyjmie postal zlokalizowana. Barwienia do-
datkowe CD117 i CD34 sg pomocne w diagnostyce
réznicowej. Fibromatoza trzewna powinna wykazad
ujemne barwienia z przeciwcialami CD34, S100,
CD99 i bcl-2, ktére pozwalaja na wykluczenie zmian
typu neurofibrosarcoma i solitary fibrous tumor.

Molecular proteomic profiles
of different types of thyroid cancer

Analiza profilu proteomicznego réznych
typow raka tarczycy

Marta Gawin, Monika Pietrowska, Mykola Chekan,
Karol Jelonek, Aleksandra Gruca, Piotr Widtak

Tumor Pathology Department, Maria Sklodowska-Curie Memorial
Cancer Center and Institute of Oncology, Gliwice Branch

Thyroid tumors with follicular grow pattern in-
clude a broad range of lesions from benign hyperplas-
tic nodules through follicular adenomas to follicular
carcinomas. In addition, follicular variant of papillary
thyroid carcinoma and medullary carcinoma belong
to this group. The vast majority of such lesions do not
pose difficulties for histopathological interpretation,
however these tumors can represent a serious chal-
lenge for diagnosis. Auxiliary molecular diagnostic
criteria suitable for formalin-fixed paraffin-embedded
material could be useful for diagnosis objectification.
One of the critical issues in thyroid cancer diagnostics
is differentiation between follicular adenoma, follicu-
lar carcinoma and the follicular variant of papillary
carcinoma, which in some cases is not possible bas-
ing on histopathological features only. We performed
molecular profiling of thyroid tissue aiming to iden-
tify peptidome signatures characteristic for different
types of thyroid cancer.

Paraffin blocks were provided by Tumour Patholo-
gy Department from patients with diagnosed differ-
ent types of thyroid cancer: anaplastic thyroid cancer
(ATC, n = 3), medullary thyroid cancer  MTC, n = 3),
papillary thyroid cancer (PTC, n = 6; classical (n = 3)
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and follicular (n = 3) subtype), follicular thyroid
cancer (FTC, n = 3). Protein extracts were prepared
from FFPE section (4 X 10 mm). Crude extracts were
then purified and subjected to modified FASP-MED
protocol with trypsin digestion only {1}. Complete
proteome was analyzed in individual samples using
a shotgun LC-MS/MS approach (MALDI and/or Or-
bitrap). Processes associated with quantified proteins
and their functional interaction were predicted using
gene ontology tools.

Preliminary analysis was performed for three sam-
ples from each cancer type using LC-MALDI MS/
MS. About 500 proteins were identified in each can-
cer type. Two types, namely ATC and MTC were sig-
nificantly different from the rest of cancer types in
qualitative protein analysis. These results were also
confirmed by GO terms analysis. ATC was charac-
terized with numerous GO terms with statistical sig-
nificance p < 0.01 (213 unique GO terms). MTC, in
turn, was characterized with 71 unique GO terms,
however their significance was markedly higher.
The rest types of thyroid cancer were differentiated
from each other to a much lesser extent. Therefore,
more detailed analysis was performed with the use of
a spectrometer of higher mass resolution (HR) — Or-
bitrap. Application of HR mass spectrometry allowed
for identification of about 3000 proteins and more
differentiating proteins were identified, nevertheless
the obtained results were in agreement with the pre-
liminary LC-MALDI results.

Multicomponent peptidome signatures allowed
for good discrimination between the analysed types
of thyroid cancer. We concluded, that multi-compo-
nent peptidome signature could be used for classifi-
cation of different subtypes of thyroid lesions. More-
over, potential applicability of the LC-MS/MS-based
analysis of FFPE tissue samples in diagnostics of thy-
roid cancer should be proved.

Analiza PIK3CA
w niedrobnokomérkowym raku ptuca

PIK3CA analysis in non-small cell lung
cancer

Aleksandra Sejda, Anna Wrona, Wojciech Biernat,
Rafal Dziadziuszko

Gdanski Uniwersytet Medyczny

Celem pracy byla ocena ekspresji biatka PIK3CA
oraz analiza liczby kopii genu PIK3CA w wycinkach
z guza pierwotnego chorych na niedrobnokomoérko-
wego raka ptuca (NDRP), a takze ocena zalezno$ci
miedzy obiema badanymi cechami, danymi klinicz-
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nymi i patologicznymi oraz czasem przezycia chorych
po radykalnej resekcji NDRP.

Material kliniczny stanowito 208 chorych leczo-
nych chirurgicznie z powodu NDRP w Uniwersy-
teckim Centrum Klinicznym w Gdansku w latach
2007-2010. Material do badan stanowily bloki pa-
rafinowe zawierajace wycinki z guzéw pierwotnych,
z ktérych wykonano mikromacierze tkankowe. Oce-
ne ekspresji bialka PIK3CA wykonano przy uzyciu
metody immunohistochemicznej, za$§ do oceny od-
czynéw postuzono si¢ wskaznikiem H. Liczbe kopii
genu PIK3CA analizowano z zastosowaniem techniki
podwojnej hybrydyzacji 7z situ, w ktérej do wykrycia
badanej sekwencji nukleotydowej stosuje si¢ sondy
znakowane chromogenem i jonami srebra.

Pozytywna ekspresj¢ bialka PIK3CA wykazano
w 120 (57,7%) przypadkach NDRP, a amplifikacje
genu PIK3CA zanotowano w 43 przypadkach (20,7 %).
Wykazano, iz obie cechy wystepuja zdecydowanie cze-
$ciej w raku plaskonablonkowym. Stwierdzono réw-
niez korelacje miedzy immunohistochemiczng ocena
ekspresji biatka PIK3CA a liczbg kopii genu PIK3CA
(p = 0,004, r = 0,212). Ponadto ani poziom biatka
PIK3CA, ani amplifikacja genu PIK3CA nie maja
wplywu na czas przezycia chorych na NDRP.

Wysoki poziom bialtka i amplifikacja genu PIK3CA
sa czestym zjawiskiem obserwowanym w NDRP,
w szczegblnosci w raku plaskonablonkowym. Oba
parametry nie maja warto$ci prognostycznej, ale
istnieje silny zwigzek miedzy badanymi cechami, co
moze by¢ wykorzystane we wstepnej kwalifikacji
chorych do leczenia inhibitorami PI3K.

Immunohistochemical study
EMT-related proteins in HPV-,
and EBV-negative patients with
sinonasal tumours

Badania immunohistochemiczne
wybranych bialek transformacji
nablonkowo-mezenchymalnej w HPV-
1 EBV-ujemnych guzach nosa i zatok

Olga Stasikowska-Kanicka',
Malgorzata Wagrowska-Danilewicz!, Lukasz Pyziak!,
Joanna Duda-Szymanska?, Marian Danilewicz?

1Zaklad Nefropatologii, Uniwersytet Medyczny w Lodzi
?Zaktad Patomorfologii, Uniwersytet Medyczny w Lodzi

Epithelial to mesenchymal transition (EMT) is a bi-
ological process in which the epithelial cells, transform
to mesenchymal cells via multiple biochemical modi-
fications. Immunohistochemical method was used to

examine the expression of EMT-related proteins: Slug,
E-cadherin and fibronectin, in 41 cases of sinonasal in-
verted papilloma (SIP), 33 cases of sinonasal squamous
cell carcinoma (SNC), and 22 cases of normal mucosa
as a control. In all cases negative viral status was pre-
viously confirmed using both 77 sz« hybridization and
immunohistochemical method. The immunoexpres-
sion of Slug and fibronectin were significantly increased
in the SNC group as compared to SIPs and control cas-
es. The immunoexpresssion of Slug was also higher in
SIPs as compared to controls. The immunoexpression
of E-cadherin was significantly lower in SNCs group as
compared with SIPs and controls, but no statistically
significant difference in E-cadherin immunoexpression
was noted between SIPs and control cases. There were
statistically significant negative correlations between
immunoexpression of Slug vs. E-cadherin, E-cadherin
vs. fibronectin and positive correlation between Slug
vs. fibronectin in SNC. Statistically significant correla-
tion between Slug and fibronectin immunoexpression
in SIPs was also found. In conclusion, our findings sug-
gest that relationships between Slug, E-cadherin and
fibronectin could potentially point to EMT in the sin-
onasal cancer. Lack of correlation between EMT-relat-
ed proteins in tested SIPs could reflect a benign nature
of those cases.

Cechy kliniczno-patologiczne, ekspresja
Ki67, p53 i ocena skutecznosci

resekcji we wczesnych rakach
papilarnych zoladka usunietych

metoda endoskopowej dyssekcji

Clinicopathologic features, Ki67
proliferative index, p53
immunohistochemical expression
and resection rates in papillary-early
gastric cancer removed by
endoscopic submucosal dissection

Katarzyna Karpinska-Kaczmarczyk, Andrzej Bialek,
Magdalena Lewandowska, Ewa Dobak,
Matgorzata Lawniczak, Elzbieta Urasinska

Zaklad Patomorfologii, Pomorski Uniwersytet Medyczny

w Szczecinie

Celem pracy byly ocena cech klinicznych i morfo-
logicznych, ekspresji Ki67 i p53 we wczesnych pa-
pilarnych rakach zoladka oraz ocena skuteczno$ci
endoskopowej dyssekcji w leczeniu wczesnego raka
papilarnego zotadka.

Material pobrano z 54 rakéw wczesnych zotadka
usunietych metoda endoskopowej dyssekcji podslu-
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zéwkowej: 13 rakéw papilarnych i 41 rakéw tubu-
larnych. Material do badania utrwalono w formalinie
i pokrojono seryjnie na fragmenty o grubo$ci 2 mm.
Preparaty do oceny histologicznej barwiono hema-
toksylina i eozyna, natomiast preparaty do oceny im-
munohistochemicznej barwiono, uzywajac przeciwcial
przeciw Ki67 i p53. Typ histologiczny raka zotadka
klasyfikowano wg klasyfikacji WHO. Typ makrosko-
powy wg klasyfikacji paryskiej. Do oceny glebokosci
naciekania blony podsluzowej uzyto programu kom-
puterowego i sytemu Aperio Scan Scope. Resekcje kla-
syfikowano jako RO-leczniczg i R1-niekompletna.

Wezesne raki papilarne zotadka w poréwnaniu
z rakami tubularnymi sa zmianami dobrze odgrani-
czonymi i makroskopowo prezentuja si¢ jako zmia-
ny egzofityczne. Skuteczno$¢ resekcji endoskopowej
w calej grupie badanej wyniosta 87,1%. Inwazja blo-
ny podsluzowej byla obecna w 25% przypadkéw ra-
kéw papilarnych oraz w 7,3% rakéw tubularnych
i byla 2,5-krotnie glebsza w rakach papilarnych.

Rak papilarny jest rzadkim typem histologicznym
raka zoladka. Ocena cech morfologicznych i klinicz-
nych wymaga oceny wigkszej liczby przypadkéw tego
typu histologicznego raka wczesnego zotadka.

ST8 Rola patomorfologa w procesie przeszczepiania narzadoéw

przewodniczace/chairwomen: Barbara Gérnicka (Warszawa), Bogna Ziarkiewicz-Wréblewska (Warszawa)

Patomorphology of Graft versus Host
Disease (GVHD)

Patomorfologia choroby przeszczep
przeciwko gospodarzowi — GVHD

Bogna Ziarkiewicz-Wroblewska, Beata Gierej
Department of Pathology, Medical University of Warsaw, Poland

Based on own experience and literature data mi-
croscopic picture of graft versus host disease (GVHD)
is presented. The special attention is paid to patho-
logic changes in most often involved organs: skin,
gastrointestinal tract and liver. Both acute and chron-
ic rejection with intermediate forms and differential
diagnosis are considered.

The newest recommendations of National In-
stitutes of Health (NIH) concerning the diagnosis,
staging and pathological features of chronic GvHD
are also presented.

Nowotwory po przeszczepieniu watroby
Barbara Goérnicka

Zaklad Patomorfologii, Centrum Biostruktury, Warszawski Uni-

wersytet Medyczny
Wykonywane od ponad 50 lat przeszczepienie

watroby jest w tej chwili jedng z ogdlnie przyjetych
metod leczenia zaawansowanej niewydolnosci tego
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narzadu. Postep zaréwno metod chirurgicznych, jak
i leczenia immunosupresyjnego skutkuje coraz lep-
szymi wynikami tego sposobu leczenia. W wiekszo-
$ci o$rodkéw na Swiecie przezycie roczne uzyskuje sie
u ok. 90%, a 5-letnie u ok. 75% chorych. Jednak od
wielu lat przezycia dluzsze niz 5-letnie si¢ nie popra-
wiaja. Jedng z przyczyn sg pojawiajace si¢ po prze-
szczepieniu nowotwory zlosliwe.

W poréwnaniu z calg populacja przeszczepienie
2-3-krotnie zwicksza ryzyko powstania nowotworu
zto$liwego narzagdéw, a nawet 30-krotnie zwigksza
ryzyko wystapienia choréb proliferacyjnych uktadu
chlonnego. Gléwnymi przyczynami sa: przewlekle le-
czenie immunosupresyjne naruszajace prawidtowa od-
powiedz immunologiczna oraz pojawiajace si¢ czesciej
niz w og6lnej populacji zakazenia wirusami onkogen-
nymi, takimi jak EBV, HPV czy HHVS8. Dodatkowo
przeszczepieniu poddawani sg coraz starsi pacjenci,
u ktérych tak jak w ogdlnej populacji wystepuja cze-
$ciej czynniki ryzyka zachorowania na nowotwor.

Wedlug Israela Penna, zatozyciela miedzyna-
rodowego rejestru nowotwordw po  przeszczepie-
niu narzadéw, nowotwory te mozna podzieli¢ na
3 podstawowe kategorie: nowotwory powstajace de
novo, nawroty nowotwordw wystepujacych wezesniej
u biorcy oraz nowotwory przeniesione od dawcy. Po
przeszczepieniu watroby pojawiajace sie de novo no-
wotwory to najcze$ciej niemelanocytarne raki skory,
choroby limfoproliferacyjne oraz raki ptuca i jelita
grubego. Nawroty dotycza najczesciej pierwotnych
rakéw watroby, z powodu ktérych zostalo wykonane
przeszczepienie. Przeniesienie nowotworu od dawcy
jest stosunkowo najrzadszg przyczyna powstania cho-
roby nowotworowej u biorcy.
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Kazdy patomorfolog w trakcie rutynowej diagno-
styki moze zetkna¢ si¢ z nowotworami po przeszcze-
pieniu watroby. Nalezy pamieta¢ o mozliwosci ich
powstania, zwlaszcza w grupach chorych obarczo-
nych zwigkszonym ryzykiem.

Interpretacja obrazu morfologicznego
bioptatu nerki przeszczepionej —
algorytm oparty na klasyfikacji
banfijskiej

Agnieszka Perkowska

Warszawa

Streszczenia nie nadestano.

Patomorfologia serca przeszczepionego

Maciej Pronicki, Sylwia Szymanska, Wiestawa Grajkowska

Zaklad Patologii, Instytut ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”
w Warszawie

Przeszczep serca jest obecnie szeroko akceptowanym
i coraz czeciej stosowanym sposobem leczenia schytko-
wej niewydolnosci serca. Postep dotyczacy technik ope-
racyjnych oraz duzy wybér skutecznych lekéw immuno-
supresyjnych przyczynily sie do zmniejszenia epizodéw

ST9 Choroby cywilizacyjne watroby

odrzucania komérkowego (acute cellular rejection — ACR),
ktére do niedawna traktowane bylo jako gtéwny czynnik
ryzyka utraty allograftu. Obecnie uwaza sie, ze znacznie
istotniejszym problemem klinicznym jest odrzucanie
humoralne (antibody-mediated rejection — AMR), ktére-
go mechanizm nie do kofica zostal poznany. Pobranie
biopsji endomiokardialne;j (endonsyocardial biopsy — EMB)
i ocena histopatologiczna materiatu wcigz stanowia ,,zto-
ty standard” w diagnostyce serc przeszczepionych. Do
oceny odrzucania stosowane sg kryteria ustalone przez
miedzynarodowa organizacje International Society for He-
art and Lung Transplantation (ISHLT). Przedstawiono
rys historyczny transplantacji serca w Polsce i na $wie-
cie. Omoéwiono weze$niejsze oraz obecnie obowigzujgce
kryteria rozpoznawania ostrego odrzucania komérkowe-
go (ISHLT 1990, ISHLT 2004) i humoralnego (ISHLT
2004, ISHLT 2013). Zwrécono szczegblng uwage na
kwestie praktyczne i problematyczne z punktu widzenia
patologa. Zaprezentowano inne zmiany, ktére moga by¢
obecne w EMB, np. podwsierdziowy naciek z komérek
limfoidalnych i plazmocytéw, nazywany ,efektem Quil-
ty’ego”. Na zakonczenie przedstawiono problemy, ktére
sg obecnie dyskutowane w §rodowisku kardiopatologdw,
stanowig temat przyszlych badan. Szczeg6lny nacisk po-
lozono na aspekt molekularny odrzucania allograftu,
a takze na przewlekte odrzucanie serca przeszczepione-
g0, za ktére od niedawna uwaza sie waskulopatie serca
przeszczepionego.

Stowa kluczowe: przeszczep serca, biopsja endo-
miokardialna, odrzucania komoérkowe, odrzucanie
humoralne, efekt Quilty’ego, waskulopatia serca prze-
szczepionego.

przewodniczacy/chairman: Andrzej Gabriel (Zabrze)

Toksyczne i polekowe uszkodzenia
watroby

Krzysztof Simon

Zaklad Choréb Zakaznych i Hepatologii Wydziatu
Lekarsko-Stomatologicznego Uniwersytetu Medycznego
we Wroclawiu

Oddzial I Zakazny Klinicznego Wojewddzkiego Szpitala
Specjalistycznego im. Gromkowskiego we Wroctawiu

Streszczenia nie nadestano.

Toksyczne i polekowe uszkodzenia
watroby — aspekty morfologiczne

Toxic and drug induced injuries of the
liver — morphological aspects

Andrzej Gabriel

Katedra i Zaktad Patomorfologii w Zabrzu, Slaski Uniwersytet
Medyczny w Katowicach

Przedstawiono przeglad gléwnych typéw zmian
patologicznych w watrobie wywotanych przez leki
i substancje toksyczne, diagnostyke réznicowa oraz
oméwiono role patomorfologa w diagnostyce tok-
sycznych i polekowych uszkodzefi watroby.
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Uszkodzenia polekowe i toksyczne wystepuja
u 2-5% hospitalizowanych pacjentéw i sa przyczyna
nieprawidlowych pozioméw aminotransferaz w suro-
wicy krwi u 10% chorych. Wedtug danych UNOS
15% transplantacji watroby w latach 1990-2002
bylo przeprowadzonych u chorych z uszkodzeniami
toksycznymi i polekowymi. Historycznie pierwsza
duza seria 155 przypadkéw hepatotoksycznosci wy-
wolanej przez 30 r6znych lekéw zostala opisana przez
Hansa Poppera w 1965 r. Zaproponowal on wtedy
podzial zmian patologicznych w watrobie na 6 pod-
stawowych kategorii. Byly to: martwica strefowa,
niepowiklana cholestaza, niespecyficzne zapalenia
watroby z cholestaza lub bez cholestazy, zapalenia
podobne w obrazie do wirusowych zapaleit watro-
by, niespecyficzne reaktywne zapalenia watroby oraz
stluszczenia. Dodatkowo w péZniejszym czasie zo-
staly opisane uszkodzenia naczyniowe, pierwotne
i wtérne uszkodzenia drég zétciowych oraz nowotwo-
ry wywolane przez leki.

Leki wywolujace martwice z odczynem zapalnym
to: acetaminofen (paracetamol), nitrofurantoina, kap-
topril, karbamazepina, klarytromycyna, erytromycy-
na, hydralazyna, indometacyna, izoniazyd, niacyna,
piroksykam, sulfonamidy.

Toksyny i leki powodujace sttuszczenie: amanity-
na, amiodaron, etanol, glikokortykosteroidy, ibupro-
fen, metotreksat, minocyklina, rifampicyna, tamo-
ksyfen, zywienie pozajelitowe.

Leki prowadzace do powstania ziarniniakéw: al-
lopurinol, amoksycylina + kwas klawulanowy, kar-
bamazepina, chlorpromazyna, diazepam, diltiazem,
glibenklamid, hydralazyna, interferon, izoniazyd,
metotreksat, nitrofurantoina, fenytoina, ranitydyna,
trimetoprim, sulfasalazyna, sulfatiazol, werapamid.

Leki wywolujace cholestaze prosta: steroidy ana-
boliczne, metylotestosteron, azatiopryna, cyklospo-
ryna, danazol, estrogeny, flukloksacylina, doustne
leki antykoncepcyjne, piroksykam, tamoksyfen, zy-
wienie pozajelitowe.

Leki powodujace cholestaze z odczynem zapalnym
to ketokonazol, klarytromycyna.

Leki powodujace uszkodzenie i zapalenie drég z61-
ciowych: allopurinol, chlorpromazyna, flukloksacyli-
na, fenytoina, acetaminofen, amoksycyklina + kwas
klawulanowy, ampicylina, azatiopryna, karbamaze-
pina, chlorpromazyna, cimetydyna, klindamycyna,
dikloksacylina, diazepam, erytromycyna, imiprami-
na, haloperidol, piroksykam, fenytoina, trimetoprim,
tetracyklina.

Leki powodujace widknienie watroby: metotrek-
sat, acetaminofen, amiodaron, chlorpromazyna, di-
klofenak, etanol, fenofibrat, izoniazyd, ketokonazol,
6-merkaptopuryna, metotreksat, nitrofurantoina, fe-
nylbutazon, propylotiouracyl, tamoksyfen, zywienie
pozajelitowe.
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Leki powodujace nowotwory i zmiany guzkowe:
danazol, mestranol (gruczolak watroby), danazol,
etanol, metotreksat, chlorek winylu (rak watrobowo-
komoérkowy), steroidy anaboliczne, leki antykoncep-
cyjne, thorotrast, chlorek winylu (angiosarcoma).

Zmiany polekowe mogg imitowaé morfologiczne
cechy uszkodzen wirusowych watroby oraz autoim-
munologicznych zdefiniowanych jako sporadyczny
typ 1. Zmiany, w ktérych dominujg ziarniniaki, nale-
zy réznicowaé z sarkoidoza. Zmiany opisywane jako
zesp6t zanikajacych przewodzikéw zélciowych nalezy
réznicowaé z pierwotnym stwardniajacym zapale-
niem drég zbélciowych i pierwotna marskoscia zékcio-
wa watroby. Stluszczeniowe zapalenie watroby wy-
wolane przez leki nalezy réznicowaé z alkoholowym
zapaleniem watroby oraz niealkoholowym zapale-
niem watroby (non-alcoholic steatobepatitis — NASH)
lub niealkoholowa sttuszczeniowa choroba watroby
(non-alcobolic fatty liver disease — NAFLD). Raport
biopsji watroby w przebiegu toksycznych uszkodzen
powinien zawieraé opis stwierdzanych zmian morfo-
logicznych oraz stopieni ich zaawansowania. W dia-
gnostyce najwazniejszg role odgrywa dialog patolo-
ga z lekarzem klinicysta, ktéry dostarcza informacji
o mozliwosci wystapienia u chorego uszkodzen pole-
kowych lub toksycznych.

Alkoholowa choroba watroby

Alcoholic liver disease
Marek Hartleb

Katedra i Klinika Gastroenterologii i Hepatologii,
Slaski Uniwersytet Medyczny w Katowicach

Celem pracy bylo przedstawienie klinicznych me-
tod rozpoznania choroby alkoholowej, w tym nowych
biomarkeréw, objawéw klinicznych alkoholowego
uszkodzenia watroby, wspdlczesnego kompleksowe-
go leczenia alkoholowego uszkodzenia watroby.

Okoto 15% populacji (58 mln) spozywa za duzo
alkoholu. Alkohol jest odpowiedzialny za: 11,6% lat
zycia utraconych z powodu przedwczesnego zgonu.
Jest przyczyna 6,5% zgondéw (11% u mezczyzn, 1,8%
u kobiet). Ma udzial w 5 spo$réd 10 wiodacych przy-
czyn umieralnosci: wypadki komunikacyjne i inne
wypadki, niewydolno$¢ serca, niektére nowotwory
zlosliwe, samobdjstwa, zesp6l ptodu alkoholowego,
marsko$¢ watroby. Istnieja duze (15-krotne) réznice
miedzy krajami w umieralnosci z powodu marskosci
watroby. W ciagu ostatnich 30 latach obserwuje sie
spadek umieralno$ci z powodu marskosci watroby
w okolo potowie krajéw Europy (Austrii, Niemczech,
Francji, Wloszech, Portugalii, Hiszpanii, Rumunii,
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Wegrzech), natomiast wzrost w Finlandii, Irlandii,
Wielkiej Brytanii i wielu krajach Europy Wschodniej
(Estonia, Litwa, Polska, Rosja).

Alkoholowy prég hepatotoksycznoséci alkoholu
etylowego (EtOH) jest nizszy, niz si¢ powszech-
nie uwaza, i wynosi ponizej 60 g dziennie. U oséb
spozywajacych dziennie powyzej 25 g alkoholu ety-
lowego ryzyko marskosci watroby jest wieksze niz
u pijacych okazjonalnie. U kobiet spozycie 12-24 g
EtOH, a nawet ponizej 12 g EtOH dziennie zwigk-
sza ryzyko marskosci watroby. Rozpoznanie choroby
alkoholowej opiera si¢ na danych z wywiadu o prze-
wlektym spozywaniu alkoholu, wystapieniu objawéw
zwiazanych z alkoholizmem, objawéw zwigzanych
z marskoScia watroby: wodobrzusze, pajaczki naczy-
niowe, ginekomastia. Badania laboratoryjne wyka-
zuja nieprawidlowe wyniki badan laboratoryjnych:
AST/ALT, GGTP, TG, kwas moczowego, MCV.
W ostatnich latach zastosowanie majg w diagnostyce
nowe biomarkery: kwas sjalowy (indeks kwas sjalo-
wego), apolipoproteina, 5-hydroksytryptyfol (me-
tabolit serotoniny w moczu), estry etylowe kwaséw
tluszczowych, glukuronid etylu, fosfatydyloetanol.
W réznicowaniu przyczyn alkoholowego uszkodze-
nia watroby nalezy wykluczy¢ konsekwencje zazy-
wania lekéw powodujacych uszkodzenie watroby,
takich jak: amiodaron, tamoksyfen, metotreksat,
karbamazepina, kwas walproinowy, tetracykliny, leki
przeciwdepresyjne, kortykosteroidy. Objawy alkoho-
lowego uszkodzenia watroby to: zly stan odzywie-
nia, niskie ci$nienie tetnicze, tachykardia, goraczka,
z6ttaczka (ciezkie postacie — bilirubina > 15 mg/dl),
wodobrzusze, dyskomfort lub b6l w nadbrzuszu,
poziom AST < 400 IU/I (czesto < 200 I, leukocy-
toza, czeste infekcje bakteryjne, szmer skurczowy
nad watroba (arterializacja), guzki regeneracyjne
(arterializacja). Leczenie alkoholowego uszkodzenia
watroby powinno by¢ kompleksowe i obejmowac:
zmiane stylu zycia (abstynencja, zaniechanie pale-
nia papieroséw, zwalczanie otyloéci poprzez zmiane
dotychczasowego sposobu odzywiania). W leczeniu
farmakologicznym stosuje sie: kortykosteroidy i/lub
pentoksyfiling, MARS, Prometeusz, transplantacje
watroby. W leczeniu wspomagajacym biora udzial
psychiatrzy, psycholodzy w zakresie poradnictwa i le-
czenia odwykowego. W leczeniu odwykowym stosu-
je sie: naltrekson, akamprozat (Campral®), disulfi-
ram (Anticol®), baklofen (agonista receptora kwasu
gamma-aminomaslowego). Rola lekarzy gastroente-
rologdw i internistébw polega na dostarczaniu moty-
wujgcych informacji medycznych przedstawiajacych
konsekwencje kontynuowania natogu i wizji regresji
choroby w trakcie abstynencji. Kryteria kwalifikacji
do transplantacji watroby stanowia: ocena chorego
w skali MELD = 15-17 pkt, ocena wielonarzado-
wa (uklad nerwowy, serce, trzustka, mie$nie), 6-mie-
sieczna abstynencja, wykluczenie nowotwordw i sta-

néw przednowotworowych (gardlo, przetyk, zotadek,
jelito, piersi).

W rozpoznawaniu alkoholowego uszkodzenia
watroby nalezy wykluczy¢ konsekwencje zazywania
lekéw powodujacych uszkodzenie watroby, ktére
wywolujg podobne zmiany morfologiczne — sttusz-
czeniowe zapalenie watroby z apoptoza i martwica.
Leczenie chorych z alkoholowa choroba watroby
powinno by¢ kompleksowe. Stosowanie w leczeniu
transplantacji watroby poprawia ponad 2-krotnie
wskaznik przezycia u chorych z ciezka postacig alko-
holowego uszkodzenia watroby z marskoscig lub bez
marskosci.

Nowe aspekty patogenezy
niealkoholowego stluszczenia watroby
1 raka watrobowokomoérkowego

New aspects in pathogenesis
of nonalcoholic fatty liver disease
and hepatocellular carcinoma

Michat Kukla

Klinika Gastroenterologii i Hepatologii, Slaski Uniwersytet
Medyczny w Katowicach

Niealkoholowa stluszczeniowa choroba watroby
(non-alcobolic fatty liver disease — NAFLD) jest zde-
cydowanie najczestszg przyczyng nieprawidlowos$ci
stwierdzanych w laboratoryjnych badaniach watro-
bowych, a wigc jest tez najczestszg przyczyna konsul-
tacji hepatologicznych. Obejmuje ona szereg zmian
od prostego sttuszczenia (simple steatosis, non-alcoholic
Jarty liver — NAFL), przez niealkoholowe zapalenie
watroby (non-alcobolic steatobepatitis — NASH), po
marsko§¢ watroby i raka watrobowokomérkowego
(hepatocellular carcinoma — HCC). Wiedza o NAFLD
zastuguje na popularyzacje, poniewaz pacjenci z ta
choroba pojawiaja si¢ u lekarzy bardzo réznych spe-
¢jalno$ci, w tym diabetologéw (cukrzyca typu 2), kar-
diologéw (sercowo-naczyniowe konsekwencje zespotu
metabolicznego), endokrynologéw (zespét policystycz-
nych jajnikéw, niedoczynnos¢ tarczycy) lub pulmono-
logéw (obturacyjny bezdech senny).

Decydujace dla rozpoznania NAFLD jest wyklu-
czenie etiologii alkoholowej. W praktyce klinicznej
jest to trudne, ze wzgledu na czeste zatajanie przez
pacjentéw rozmiar6w rzeczywistego spozywania al-
koholu oraz osobniczo zréznicowany prog hepato-
toksycznosci etanolu. Weale nierzadkie sa przypadki
naktadania si¢ alkoholowego zapalenia z NASH, kt6-
rych nie mozna odrézni¢ na podstawie samej biopsji
watroby. W patogenezie NAFLD obok czynnikéw
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metabolicznych wazng role moga odgrywal czyn-
niki genetyczne. Rozpoznanym czynnikiem ryzyka
NASH i postepujacego uszkodzenia watroby w prze-
biegu NAFLD jest polimorfizm rs738 409 G genu
adiponutryny (1148M). Biorac pod uwage czynniki
genetyczne, nalezy pyta¢ chorych z NAFLD o cho-
roby watroby i zgony z powodu marskosci watroby
wsrdd najblizszych krewnych. Warto tez pamietad, ze
NAFLD moze dotyczy¢ oséb z prawidlowym wskaz-
nikiem masy ciata (body mass index — BMI), ktéry nie
wyklucza obecnosci nadmiernie rozwinietej wisceral-
nej tkanki tluszczowej. Relacje migdzy NAFLD i ze-
spolem metabolicznym sg zlozone i dwukierunkowe,
co nie pozwala na proste stwierdzenie, ze NAFLD
jest manifestacjg watrobowg zespotu metabolicznego.
Thuszcz zgromadzony w watrobie ilo$ciowo stanowi
niewielka cze$¢ catkowitej puli thuszczu w organi-
zmie, ale odgrywa istotng role w regulacji stezenia
insuliny i glukozy we krwi z powodu kluczowej roli
watroby w metabolizmie weglowodanowym. Po-
nadto watroba z nadmierng iloScig zgromadzonych
w hepatocytach triglicerydéw i toczacym si¢ proce-
sem zapalnym staje si¢ Zrodtem prozapalnych cyto-
kin, adipokin oraz hepatokin, biatka C-reaktywnego
i inhibitora aktywatora plazminogenu typu 2, kté-
re stymuluja i podtrzymuja subkliniczny przewlekly
stan zapalny, nasilaja watrobowa i obwodowa insuli-
noopornos$é, znacznie zwigkszajac ryzyko rozwoju cu-
krzycy, oraz sprzyjaja nadkrzepliwosci i uszkodzeniu
srodbtonka.

Do niedawna patogeneza NAFLD opierala sie na
teorii ,,dwoch uderzed” (fwo hits hypothesis) wprowa-
dzonej przez Daya w 1998 r. Wedlug tej teorii jako
pierwsze uderzenie (first hit) traktowane jest nadmier-
ne gromadzenie lipidéw w komérkach watrobowych,
wynikajace z zaburzenia ich metabolizmu w przebie-
gu insulinoopornosci, w konsekwencji prowadzace
do rozwoju stluszczenia watroby. Drugie uderzenie
(second hit) prowadzi do uszkodzenia hepatocytéw,
rozwoju stanu zapalnego i wldknienia. Zaburzenia
te zwigzane sa z dzialaniem wspomnianych wczesniej
czynnikow prozapalnych, zaburzeniem funkcji mito-
chondriéw, stresem oksydacyjnym oraz stresem reti-
kulum endoplazmatycznego, ktére nasilajg apoptoze
hepatocytéw. W 2010 r. zaproponowano bardziej
prawdopodobng teorie wielu réwnoleglych uderzen
(multiparallel bits bypothesis). Model ten wskazuje de-
cydujaca role pozawatrobowych czynnikéw, a szcze-
gélnie trzewnej tkanki tluszczowej oraz czynnikéw
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jelitowych (m.in. mikroflory jelitowej, zaburzonej ba-
riery jelitowej i hormonéw jelitowych) w inicjowaniu
procesu zapalnego i nasileniu insulinoopornos$ci. Do-
datkowo sugeruje ona, ze same triglicerydy nie wy-
kazuja dzialania szkodliwego na hepatocyty. Dopie-
ro produkty ich przemiany, takie jak diacyloglicerol
i fosfolipidy (sfingolipidy i ceramidy), odpowiedzialne
sq za toksyczno$¢ kwaséw tluszczowych i narastanie
watrobowej IR. Jednocze$nie zwraca uwage na mozli-
wos(¢, ze proste sttuszczenie i NASH moga by¢ dwoma
niezaleznymi od siebie procesami o réznej etiologii.
Jak wykazuja badania epidemiologiczne, coraz wiek-
szym problemem staje si¢ narastajaca zapadalnos$¢ na
HCC. Rak watrobowokomoérkowy jest piatym co do
Czgstoscl wystgpowania nowotworem i czwarta przy-
czyna zgonbéw wywolanych przez nowotwory. Glow-
nymi czynnikami ryzyka rozwoju HCC sg wirusowe
zapalenia watroby, alkoholowa choroba watroby oraz
narazenie na czynniki hepatotoksyczne. Wraz ze
zwiekszajaca sie epidemia otylosci coraz istotniejsza
przyczyng HCC wydaje si¢ zwiazana z cukrzyca i ze-
spofem metabolicznym NAFLD. Cukrzyca i NAFLD
poteguja dziatanie innych czynnikéw ryzyka rozwoju
HCC, takich jak przewlekle wirusowe zapalenie wa-
troby, alkoholowa choroba watroby czy marskosé.
Rak watrobowokomoérkowy u chorych z cukrzyca
i/lub NAFLD moze rozwija¢ si¢ nie tylko w przypad-
ku marskoéci, lecz takze u oséb bez widknienia lub
z niskim zaawansowaniem wldknienia, co znacznie
zwigksza populacj¢ narazona na rozwdj choroby. Roz-
wdj choroby zwiazany jest z insulinoopornoscia lub
hiperinsulinemia, przewleklym procesem zapalnym,
zaburzeniem metabolizmu lipidéw i wydzielania adi-
pokin oraz nasileniem angiogenezy. Komérkami $ci-
$le zwigzanymi z rozwojem HCC sa komorki gwiaz-
dziste watroby, ktére aktywowane przez przewlekly
proces zapalny, stres oksydacyjny lub endotoksyny, sa
odpowiedzialne za rozwéj wtdknienia i angiogenezy.
Nie bez znaczenia sa réwniez czynniki genetyczne,
ktére dodatkowo zwigkszaja ryzyko rozwoju HCC
niezaleznie od rozwoju wldknienia.

Zrozumienie mechanizméw patogenetycznych po-
$redniczacych w rozwoju NAFLD oraz HCC w prze-
biegu otytoséci i insulinooporno$ci oraz identyfikacja
czynnikéw genetycznych pozwola na lepsza diagno-
styke, skuteczniejsze leczenie i ewentualne dzialanie
profilaktyczne.
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WYKEAD PLENARNY III

Nowotwory trzustki

Pancreatic neoplasms
Giuseppe Zamboni
Verona

Streszczenia nie nadestano.
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1

The HER receptor family in
papillary thyroid carcinoma —
immunohistochemical analysis

Receptory rodziny HER w raku
brodawkowatym tarczycy —
analiza immunohistochemiczna

Artur Antolak!, Stawomira Wiraszko,
Ewa Izycka-Swieszewska'?, Krzysztof Sworczak?

'Department of Pathomorphology, Copernicus PL, Gdansk,
Poland

2Chair and Department of Pathology and Neuropathology,
Medical University of Gdansk, Poland

3Chair and Department of Endocrinology and Internal Diseases,
Medical University of Gdansk, Poland

Expression and role of HER receptors family in
thyroid cancer is not well established.

The study was performed on 45 archival cases of
papillary thyroid cancer from paraffin blocks. There
were 29 patients with single nodule and 16 with mul-
tifocal disease, and 11 cases with nodal metastases.
Immunohistochemical techniques with monoclonal
antibodies were performed on representative tissue
slides, according to manufacturer’s recommenda-
tions. The cellular localization and staining intensity
was assessed in each case. Finally correlations among
HER1-4 expression and pathological and clinical
data was carried out.

Most of the cases revealed immunoreactivity for
EGFR and HER4, half of tumors presented HER2
and HER3 positivity. EGFR expression was most-
ly membranous, HER4 — nuclear and cytoplasmic,
HER2 was weak membranous, and HER3 — weak
nuclear. Correlation between EGFR expression and
lymphonodular metastases was found. Moreover,
extracapsular invasion was associated with higher
HER4 and HER3 expression.

HER1-4 receptors are expressed in papillary thy-
roid cancer, however with different localization and
intensity. EGFR and HER4 presented high immuno-
reactivity and some pathological and clinical correla-
tions.

2

Usefulness of HSP90 and topoisomerase
Io expression in KRAS positive/negative
colorectal cancers

Przydatno$¢ oceny biatka HSP90
i topoizomerazy lo w rakach jelita
grubego z mutacja w genie KRAS

Julia K. Bar!, Anna Lis-Nawara!, Piotr Grelewski!,
Michat Jelen?

'Department of Immunopathology and Molecular Biology,
Wroclaw Medical University, Poland

?Department of Pathomorphology and Oncological Cytology
Wroclaw Medical University, Poland

The development of target therapy based on the
molecular characterization of malignant tumor might
improve the range of response in patients with colorec-
tal cancer. Mutation at codons 12 and 13 of the KRAS
gene has been shown to be predictive of cetuximab
response in colorectal cancer. It seems to be important
to identify the molecular factors which play key role in
invasion pathway of colorectal cancer.

The aim of the study was to evaluate HSP90 and
topoisomerase o expression in colorectal cancer tak-
ing into account the status of KRAS gene.

Sixty seven paraffin-embedded colorectal cancer
specimens were analyzed for KRAS mutation, HSP90
and topoisomerase Ia expression. RI-PCR assay was
used to detect somatic mutation in exon 2 notably
codons 12 and 13 of the KRAS gene. Topoisomerase
Ia,, HSP9O protein overexpression was detected using
monoclonal antibody.

KRAS mutations for codons 12 and 13 were iden-
tified in 20/67 (30%) of colorectal cancer. Colorectal
cancers showed mainly heterozygous 35G>A and
38G>A KRAS gene mutations. KRAS mutation was
more frequently observed in poorly differentiated tu-
mors and adenocarcinomas than in other histological
types. HSP90 overexpression was observed in 34/67
(50.7%) of colorectal cancers. The majority of these
cases were KRAS positive. Topoisomerase o was de-
tected in 52.2% of colorectal cancer and in 48.5% of
KRAS positive tumors. It was revealed positive cor-
relation between HSP90 and topoisomerase Ia ex-
pression (p = 0.03). These both proteins were mainly
found in poor differentiated cancers.

Our results showed that the association between
the HSSP90 and topoisomerase I expression indi-
cate that these proteins cooperate and HSP90/to-
poisomerase Io phonotype determines the biological
behavior of colorectal cancers. HSP90 and topoisom-
erase Ia might be the candidate genes for target ther-
apy of patients with colorectal cancer.
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Diagnostyczne znaczenie
immunohistochemicznej ekspresji
cykliny D1 w zmianach
melanocytarnych skory

The diagnostics significance of cyklin
D1 expression in the melanocytic
lesions of the skin

Marta Batorska, Mykola Martynyuk, Dominik Sygut

Zaklad Patologii i Cytopatologii Klinicznej,
Uniwersytet Medyczny w Lodzi

The Department of Pathomorphology and Clinical
Cytopathology, Medical University of Lodz

Celem pracy byta ocena przydatnosci immunohi-
stochemicznej ekspresji cykliny D w diagnostyce fa-
godnych i ztosliwych zmian melanocytarnych skéry.

Utrwalone w formalinie i zatopione w parafinie
wycinki skéry zawierajace 13 znamion melanocytar-
nych zwyklych, 8 znamion dysplastycznych oraz
7 pierwotnych czerniakéw. Na skrawkach tkanko-
wych wykonano odczyny immunohistochemiczne
z wykorzystaniem przeciwciata cykliny D1 (SP4) wg
procedury zalecanej przez producenta. Pozytywny
odczyn reakcji immunohistochemicznej uwidocz-
niono, wykorzystujac system wizualizacyjny Ultra-
vision Quanto Detection System HRP DAB (Ther-
mo Scientific). Trzech patologéw ocenilo jakosciowo
i pétilosciowo ekspresje przeciwciata cykliny D1.

W czerniakach obserwowano silna jadrowa eks-
presje przeciwciala cyklingy D1 na calej grubosci
zmian, od naskérka do podstawy. W znamionach
dysplastycznych oraz Spitz takze obserwowano silna,
jadrowa ekspresje cykliny, gléwnie w obrebie polacze-
nia skérno-naskérkowego. W zwyktych znamionach
melanocytarnych jadrowa ekspresja byla znacznie
stabsza i widoczna jedynie w pojedynczych melano-
cytach lub gniazdach, zlokalizowanych w okolicy
zlacza skérno-naskérkowego. W glebszych partiach
znamion melanocytarnych zwyktych nie stwierdzono
ekspresji ocenianego przeciwciata. Ocena ekspresji
cykliny D1 nie byta mozliwa w znamionach bogatych
w melanine.

Zastosowanie wylacznie przeciwciata cykliny D1
w diagnostyce réznicowej czerniakéw, znamion dys-
plastycznych i typu Spitz prawdopodobnie nie ma
zadnej praktycznej warto$ci. W celu uzyskania infor-
macji na temat przydatno$ci przeciwciala cykliny D1
w diagnostyce réznicowej trudnych zmian melanocy-
tarnych powinno si¢ oceniaé jego ekspresje wraz ze
standardowo uzywanym panelem przeciwcial.
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The evaluation the diagnostic significance of cy-
clin D1 immunohistochemical expression in benign
and malignant melanocytic lesions of the skin.

Formalin-fixed paraffin-embedded skin sections
of 13 common melanocytic nevi, 8 dysplastic nevi
and 7 primary cutaneous malignant melanomas were
stained with cyclin D1 (SP4) antibody according to
the manufacturers procedures visualised with Ultra-
vision Quanto Detection System HRP DAB (Ther-
mo Scientific). The cyclin D1 immunohistochemical
expression in each case was evaluated qualitatively
and semiquantitatively in light microscopy by three
pathologists.

Strong nuclear cyclin D1 expression was strong in
all melanomas through the whole thickness of the le-
sions, from epidermis to the bottom. Dysplastic and
Spitz nevi also demonstrated strong nuclear staining
especially in dermo-epidermal junction. Weak nucle-
ar expression was detected in common melanocytic
nevi which was seen in singe cells or small nests. That
was near the dermo-epidermal junction. There was
not detected nuclear expression in deep part of com-
mon nevi. The evaluation cyclin D1 expression was
not possible in melanin-rich lesions.

Cyclin D1 antibody used alone in differential diag-
nosis of melanomas, dysplastic and Spitz nevi seems
to have no practical value. Further research of cyclin
D1 as a part of the panel of commonly used antibod-
ies might bring some useful conclusions in differen-
tial diagnosis of troublesome melanocytic lesions.
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Rola czasteczek przekaznikowych TRAF
oraz antyapoptotycznego biatka bcl-2
w etiopatogenezie chloniaka Hodgkina

The role of TRAF and bcl-2 in
etiopathogenesis of Hodgkin lymphoma

Joanna Maciejewska!, Magdalena Bodnar!,
Lukasz Szylberg!, Jacek Sygut?, Ewa Nyczak?,
Andrzej Marszatek!?

'Katedra i Zaktad Patomorfologii Klinicznej Collegium Medicum
im. L. Rydygiera, Uniwersytet Mikolaja Kopernika w Toruniu
?Katedra i Zaklad Patologii i Profilaktyki Nowotworéw,
Uniwersytet Medyczny oraz Wielkopolskie Centrum Onkologii
w Poznaniu

Celem pracy byla ocena lokalizacji i stopnia
ekspresji czasteczek przekaznikowych TRAF zwig-
zanych z aktywacja receptora TNF (T'NF receptor as-
sociated factor — TRAF) i antyapoptotycznego biatka
bcl-2 uczestniczacych w etiopatogenezie chloniaka
Hodgkina w celu okre$lenia wzajemnych powigzan.
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Material tkankowy stanowily wezly chlonne po-
brane z powodu limfadenopatii. Do wykonania
oznaczenn zakwalifikowano 45 przypadkéw. Mate-
rial zostal oceniony rutynowo w celach diagnostycz-
nych, a nastgpnie wykonano szczegélowy panel ba-
dad immunohistochemicznych i oceniono ekspresje
przy uzyciu zmodyfikowanej skali Remmele-Stegner
nastepujacych markeréw: bcl-2, TRAF2, TRAF3,
TRAFS5, TRAF6 w komoérkach nowotworowych,
w ktérych identyfikacji pomoglo wykonanie odczy-
néw dla CD15, CD20 i CD30. Wykazano korelacje
pomiedzy poziomami ekspresji nastepujacych biatek:
bcl-2 i TRAFS, bcl-2 i TRAF6, TRAF2 i TRAFS. Wy-
kazano réznice w poziomach ekspresji bialek bcl-2,
TRAFS, TRAFG zalezna od wieku. Ponadto stwier-
dzono réznice w ekspresji TRAFS i TRAF6 w od-
niesieniu do plci. Z kolei w odniesieniu do podtypu
histologicznego chloniaka Hodgkina réznice w eks-
presji dotyczyty TRAFG.

Proces nowotworzenia w chtoniaku Hodgkina jest
procesem zlozonym. Wykazane zalezno$ci miedzy
poszczeg6lnymi czynnikami moga thumaczy¢ réznice
w biologii tego nowotworu, szczegélnie uwzglednia-
jac podtyp choroby, pte¢ oraz wiek pacjenta.

5

Ocena ekspresji bialka BRAF V600
(VE1) oraz statusu mutacji

w kodonie 600 genu BRAF

w nowotworach gruczoléw Slinowych

Analysis of BRAF V600OE (VE1) protein
expression and BRAF mutations
in salivary gland cancers

Magdalena Bodnar'?, Pawet Burduk?,

Paulina Szczodruch?, Malgorzata Jarmuz-Szymczak*S,
Maciej Giefing®*, Malgorzata Wierzbicka?,

Andrzej Marszatek!®
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Celem niniejszej pracy byta ocena ekspresji zmuto-
wanego biatka BRAF V60OE (VE1) oraz ocena statu-
su mutacji genu BRAF w kodonie 600 w nowotwo-
rach gruczotéw §linowych.

Badania immunohistochemiczne ekspresji biatka
BRAF V600E (VE1) zostaly przeprowadzone na ar-
chiwalnym materiale tkankowym pochodzacych od
95 pacjentéw: odpowiednio od 54 pacjentéw z roz-
poznaniem fagodnych nowotworéw gruczotéw slino-
wych oraz 41 pacjentéw z rozpoznaniem zlosliwych
nowotwordéw gruczoléw §linowych. Badanie immu-
nohistochemiczne wykonano z wykorzystaniem mi-
kromacierzy tkankowych (tzssue microarray — TMA).
Ocene mutacji w kodonie 600 genu BRAF prze-
prowadzono w platformie Idylla™ Molecular Dia-
gnostics z wykorzystaniem testu diagnostycznego
Idylla™ BRAF Mutation Test. Ocene mutacji prze-
prowadzono w przypadkach, ktére wykazaty dodat-
nig (cytoplazmatyczna) lub niespecyficzna (jadrowa)
ekspresje bialka BRAF V60OE (VE1).

Cytoplazmatyczng ekspresj¢ biatka BRAF V60OE
(VE1) stwierdzono w 2/95 analizowanych przypad-
kéw. Odpowiednio w 1/3 (33%) przypadkach gru-
czolakoraka i w 1/5 (20%) przypadkach carcinoma
ex pleomorphic adenoma. Ponadto wykazano niespecy-
ficzng ekspresje biatka BRAF V60OE (VE1) w 14/95
(15%) analizowanych przypadkéw. Odpowiednio:
w 9/28 (32%) przypadkéw guzéw mieszanych (tumor
mixtus) oraz w 5/41 (12%) przypadkéw nowotwo-
réw zlosliwych. Analiza molekularna statusu muta-
¢ji genu BRAF nie wykazala mutacji w kodonie 600
w zadnym z analizowanych przypadkéw.

Nowotwory gruczoléw slinowych stanowia hete-
rogenna histologicznie grupe nowotwordw, wsrdd
ktérych analiza zmian na podlozu molekularnym jest
konieczna dla lepszego zrozumienia procesu nowo-
tworzenia. Dostepnos$¢ szybkich molekularnych te-
stow diagnostycznych do identyfikacji specyficznych
mutacji moga umozliwi¢ wybranie optymalnej tera-
pii celowanej.

Stowa kluczowe: nowotwory gruczoléw §lino-
wych, BRAF, immunohistochemia.

6

The PPA1 protein expression,
as a potential metastatic parameter
in laryngeal squamous cell carcinoma

Ekspresja PPA1 (inorganic
pyrophosphatase) jako potencjalny
wyktadnik tworzenia przerzutow
w raku plaskonablonkowym krtani

(LSCC)
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Celem niniejszej pracy bylo wyselekcjonowanie
nowych bialek potencjalnie zaangazowanych w two-
rzenie przerzutéw w raku plaskonablonkowym krtani
(LSCC), w kontekscie nowych strategii terapeutycz-
nych.

Badania zostaly przeprowadzone na liniach ko-
moérkowych wyprowadzonych z LSCC oraz archiwal-
nym materiale tkankowym LSCC.

W celu identyfikacji bialek charakteryzujacych sie
zroznicowang ekspresja w poszczegblnych grupach
linii komérkowych zostaly przeprowadzone: elektro-
foreza dwukierunkowa (2D) oraz spektrometria mas.
Badania te zostaly przeprowadzone na 26 liniach
komoérkowych raka plaskonablonkowego krtani,
odpowiednio: na 11 liniach komérkowych wypro-
wadzonych z pierwotnych guzéw LSCC, na 9 liniach
komérkowych ze wznéw LSCC oraz na 6 liniach ko-
moérkowych przerzutéw LSCC.

Nastepnie w celu oceny lokalizacji oraz poziomu
ekspresji  wyselekcjonowanych biatek przeprowa-
dzono badania immunohistochemiczne, na mate-
riale pierwotnych nowotworéw pochodzacych od
40 pacjentéw, odpowiednio w 20 przypadkach bez
przerzutéw do weztéw chlonnych (NO), 20 przypad-
kach z przerzutami do weztéw chtonnych (N+) oraz
w przerzutach weztowych LSCC.

W  wyniku przeprowadzonych analiz prote-
omicznych wyselekcjonowano biatka wykazujace
statystycznie istotne r6znice miedzy trzema anali-
zowanymi grupami linii komérkowych. W liniach
komérkowych LSCC wyprowadzonych z przerzu-
téw, w odniesieniu do linii wyprowadzonych z guzéw
pierwotnych, wykazano podwyzszony poziom bia-
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tek: aneksyny V (ANXAS; p = 0,025), kalretikuli-
ny (CALR; p = 0,0019) oraz PPA1 (p = 0,0031).
Uzyskane wyniki zostaly nastepnie zweryfikowane
w badaniu immunohistochemicznym. Wykazano
dodatnia korelacje pomiedzy ekspresja biatka PPA1
a obecnoscia przerzutdbw do weztéw chlonnych
(p = 0,000042). Dla pozostalych dwoch biatek nie
zaobserwowano statystycznie istotnej korelacji.

Poziom biatka PPA1 wskazuje korelacje z wy-
stepowaniem przerzutéw w raku plaskonablonkowym
krtani. Ekspresja PPA1 moze stanowi¢ nowy czynnik
pozwalajacy na ocene ryzyka wystapienia przerzutéw
w LSCC.

Stowa kluczowe: PPA1, rak plaskonablonkowy
krtani, przerzuty.
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Gruczolak ucha srodkowego —
opis przypadku z dyskusja problemow
diagnostycznych

The outline of diagnostic difficulties
in middle ear adenoma: a case report
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Gruczolak ucha $rodkowego to rzadko spotykany
nowotwor fagodny ucha srodkowego. Ze wzgledu na
zroznicowany obraz histologiczny moze stanowi¢ wy-
zwanie diagnostyczne dla patologa, zwlaszcza pod-
czas oceny drobnych wycinkéw.

Przedstawiamy przypadek 22-letniej kobiety z gu-
zem ucha $rodkowego po stronie lewej. W trakcie
pierwszej biopsji pobrano drobne wycinki ze zmiany,
nie daly jednak one podstaw do ustalenia jednoznacz-
nego rozpoznania. Nastgpnie wykonano radykalne
leczenie chirurgiczne. Usuniety material wraz z do-
datkowymi informacjami klinicznymi i wykorzysta-
niem badafi immunohistochemicznych umozliwit
zdiagnozowanie gruczolaka ucha §rodkowego.

W diagnostyce réznicowej wzigto pod uwage:
raka, przyzwojaka oraz gruczolaka ucha §rodkowego.
Na materiale tkankowym wykonano badania immu-
nohistochemiczne potwierdzajace rozpoznanie gru-
czolaka ucha srodkowego i wykluczajace inne zmiany
brane pod uwage w diagnostyce réznicowe;.
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Pobranie reprezentatywnego materialu tkankowe-
go z guza oraz wykorzystanie odpowiedniego pane-
lu badan immunohistochemicznych wraz z korelacja
z danymi klinicznymi sg niezbedne dla postawienia
prawidlowej ostatecznej diagnozy.

8

Wspolistnienie nowotwordéw sznuréw
plciowych oraz nowotworéw macicy —

opis przypadkéw

Coexistence of sex cord-stromal
tumours and uterine tumours —
case reports

Matgorzata Czubak-Barlik, Michat Pyzlak,
Krzysztof Nowak, Joanna Ostrowska, Anna Szczesniak,
Jarostaw Wejman

Zaklad Patomorfologii, SPSK im. prof. W. Ortowskiego, CMKP
w Warszawie

Przedstawiamy dwa przypadki wspdlistnienia no-
wotworéw sznuréw plciowych jajnika wraz z nowo-
tworami trzonu i szyjki macicy ilustrujace wspélza-
lezno$¢ miedzy nowotworami czynnymi hormonalnie
a rozrostami estrogenozaleznymi.

Nowotwory sznurdéw plciowych sa rzadkimi no-
wotworami jajnika i ich cechg charakterystyczna jest
wydzielanie hormonéw. Guzom tym moga towarzy-
szy¢ rozrosty nowotworowe w obrebie zaréwno trzo-
nu, jak i szyjki macicy.

Ziarniszczak (adult granulosa cell tumonr) rdznicuje
sie w kierunku komorek ziarnistych gonady zefiskiej.
Charakteryzuje si¢ powolnym wzrostem, minimalna
nawrotowoscia oraz produkcja estrogendw.

Guz z komérek Sertolego (Sertoli cell tumonr) wy-
wodzi si¢ z komérek podporowych Sertolego. Jest to
zazwyczaj nowotwor tagodny wydzielajacy estrogeny.

Rak trzonu macicy jest jednym z czeSciej wykry-
wanych nowotworéw u kobiet, gléwnie w 6. i 7.
dekadzie zycia. Jedna z przyczyn wzrostu zachoro-
walnosci jest zwiekszona ekspozycja organizmu na
hormony estrogenowe.

Rak przedinwazyjny szyjki macicy typu stratified
maucin producing intraepithelial lesion (SMILE) jest rzad-
ko wystepujaca zmiang w obrebie kanatlu szyjki ma-
cicy. Jej istota wg klasyfikacji Swiatowej Organizacji
Zdrowia jest obecno$¢ dysplazji w obrebie komérek
gruczotowych.

Opisujemy przypadki dwéch pacjentek: 65-letniej
z rozpoznaniem ziarniszczaka, raka endometrioidne-
go trzonu macicy i SMILE oraz 57-letniej z rozpozna-
niem guza z komorek Sertolego oraz raka endome-
trioidnego trzonu macicy.

U przedstawionych pacjentek pierwotnie rozpo-
znano nowotwory macicy. Zmiany w obrebie jajni-
kéw byly diagnozowane w trakcie dalszego poste-
powania. Rozrosty trzonu macicy i towarzyszace im
objawy stanowily niejako rewelatory proceséw nowo-
tworowych dotyczacych jajnikéw.

Swiadomos¢ o powyzszej zaleznosci powinna by¢
pomocna w diagnostyce réznicowej u pacjentek z no-
wotworami narzgdu rodnego.

9

Guzy kanalu kregowego — analiza
161 operowanych pacjentéow

Tumors of the spinal canal —
a retrospective study of 161 patients
treated surgically at a single institution
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Guzy wewnatrzkanalowe sg rzadkie, wystepu-
ja z czestoscia u 5 kobiet i 3 mezczyzn na 1 milion
populacji rocznie. Analizy duzych liczebnie grup pa-
gjentéw wnosza cenny wklad w okreslenie epidemio-
logii nowotworéw kanatu kregowego.

Analiza obejmuje 161 chorych operowanych
w jednym o$rodku neurochirurgicznym na przestrze-
ni 26 lat. W badanej grupie dominowaly kobiety,
stanowiace 62,7% przypadkéw. Sredni wiek opero-
wanych pacjentéw wyniést 50,7 roku.

Wsréd operowanych guzéw 75,2% stanowily
zmiany wewnatrzoponowe, 14,9% — guzy zewnatrz-
oponowe, a 8,1% — rozrosty $rédrdzeniowe. Guzy
zajmujace kilka kompartmentéw anatomicznych
stanowily 1,9% zmian. Najczestsza byta lokalizacja
w odcinku piersiowym — 44,9%, ledzwiowa stano-
wita 28,2%, a szyjna — 11,5%. Guzy zlokalizowane
w okolicach pogranicza szyjno-piersiowego, pietsio-
wo-ledzwiowego 1 ledzwiowo-krzyzowego wysta-
pily lacznie w 15,4% przypadkéw. Histologicznie
najwiekszg grupe stanowily oponiaki lagodne — 63
przypadki (39,1% leczonych nowotwordw). Wsrdéd
typéw komérkowych oponiakéw stwierdzono: guzy
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piaszczakowate (23,8%), meningotelialne (17,5%),
przejsciowe (9,5%), 4 wtdkniste, 2 naczyniakowate
i 1 metaplastyczny. W 11 przypadkach odrostéw
miejscowych nie okreslono jednoznacznie podty-
pu, w 12 przypadkach stwierdzono podtyp ztozony.
26,7% guzéw stanowily guzy wywodzace sie z osto-
nek nerwowych: nerwiaki (21,7%) i nerwiakowldk-
niaki. WyScidtczaki rozpoznano w 12,4% przypad-
kéw, z dominujacym typem $luzowobrodawkowatym
w odcinku ledzwiowo-krzyzowym. W badanej gru-
pie znalazlo sie takze 7 przyzwojakéw (4,3%) i po-
jedyncze przypadki nowotworéw rzadkich typu:
§rédrdzeniowo zlokalizowany oponiak, chondrosarco-
ma mesenchymale i schwannoma malignum melanocyticum.
U dwéch ostatnich chorych wystapily wielokrotne
wznowy operowane po kilku latach od pierwotnej
operacji. Wsréd guzéw $rédrdzeniowych, poza wy-
$cidtczakami (53,8%), stwierdzono takze gwiazdzia-
ka, przerzut raka pluc i sutka, pierwotne ognisko
czerniaka, ktérego odrost miejscowy reoperowano
po roku, oraz oponiak widknisty. Wsréd guzéw ze-
wnatrzoponowych dominowaly nerwiaki ostonkowe
(66,7%).

W lokalizacji $rodkanatowej dominujg nowotwo-
ry lagodne histologicznie, stanowigce 90% opero-
wanych zmian. Doszczetne lub niemal doszczetne
usunigcie guza osiggni¢to w 87% przeprowadzonych
operacji. Przebieg niektérych guzéw w tej lokalizacji
charakteryzujg wznowy miejscowe.
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Czynniki ryzyka wystapienia
przerzutéw do kolejnych weziéow
chlonnych pachowych u pacjentek
z rakiem piersi i przerzutowym
wezlem wartowniczym

Risk factors of additional metastases
in axillary lymph nodes dissection
specimens in breast cancer patients
with positive sentinel lymph node

Michat Falco, Barttomiej Masoj¢, Andrzej Kram

Zaklad Patomorfologii, Zachodniopomorskie Centrum Onkologii
w Szczecinie

Wprowadzenie procedury wyciecia wezta wartow-
niczego rozszerzylo mozliwosci leczenia raka piersi.
W badaniach ACOSOG Z0011 i AMAROS z wy-
selekcjonowanymi grupami chorych wykazano, ze
u istotnej cze$ci pacjentek z przerzutami do wartow-
niczych weztéw chlonnych (SLN+) mozna zastoso-
waé radioterapie jako alternatywe dla zabiegu rady-
kalnego wyciecia wezléw chlonnych (ALND). Celem
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badania byla analiza czynnikéw ryzyka wystapienia
przerzutéw do kolejnych grup weztéw chlonnych pa-
chowych u pacjentek z rakiem piersi i przerzutowym
wezlem wartowniczym (SLN+).

Analizie retrospektywnej poddano 1859 pacjentek
leczonych w Zachodniopomorskim Centrum On-
kologii w latach 2006-2013, u ktérych w badaniu
klinicznym i ultrasonograficznym jamy pachowej
nie stwierdzono przerzutéw do regionalnych wezlow
chlonnych. Przerzutowy wezel chlonny wartowni-
czy w grupie tej stwierdzono w 393 przypadkach
(21,1%), w tym mikroprzerzut (microSLN+) w 44
(11,3%). Nastepnie u 155 (39,4%) sposréd 393 pa-
¢jentek poddanych ALND stwierdzono przerzut lub
przerzuty w kolejnych weztach chlonnych jamy pa-
chowej. Barwione rutynowo hematoksylina-eozyna
preparaty histopatologiczne kolejnych przerzutéow
zostaly zeskanowane z wykorzystaniem skanera Scan-
scope AT Turbo firmy Leica-Aperio. Pomiary prze-
prowadzono u 142 pacjentek (93%) z przerzutem
w materiale ALND. W preparatach cyfrowych po
manualnym obrysowaniu przerzutu obliczono pole
jego powierzchni. Warto$¢ powierzchni przerzutu lub
przerzutéw ekstrapolowano do $rednicy pojedyncze-
go przerzutu w jamie pachowej. Przypadki analizo-
wano w dwu grupach: $rednica przerzutu < 10 mm
i 2 10 mm, w zwiazku z przewidywanym wyzszym
ryzykiem nawrotu po radioterapii w drugiej grupie.

Srednia §rednica przerzutu w grupie ALND+ wy-
nosita 5,7 mm. Obecno$¢ nacieku pozatorebkowe-
go (ECE) w SLN+ wiazala si¢ z wyzszym ryzykiem
wystapienia przerzutéw w ALND, a mikroprzerzut
oznaczal mniejsze ryzyko przerzutéw w ALND (p =
= 0,0072). Srednia $rednica przerzutu w ALND byla
istotnie mniejsza: w grupie pacjentek z microSLN +
(0,73 mm) niz w pozostatych (1,9 mm, p = 0,0257)
iz ECE (2,92 mm, p = 0,0017), w rakach NST o ni-
skim stopniu zltosliwosci (0,47 mm) niz o wysokim
(2,4 mm, p = 0,0038) i rakach zrazikowych (2,15
mm, p = 0,0032). Nie obserwowano r6znic w warto-
$ci Sredniej $rednicy przerzutu w zaleznosci od liczby
SLN+ (1 us 2 o5 > 3). W grupie z microSLN+ nie
wystepowaly przerzuty w materiale ALND o $redni-
cy > 10 mm, podczas gdy w grupie z ECE stanowily
12,3% przypadkéw (p = 0,038). Odsetek pacjen-
tek z przerzutami o $rednicy > 10 mm nie r6znit sie
w zalezno$ci od liczby SLN+ (1 25 2 w5 > 3). W gru-
pie rakéw o wysokim stopniu zlosliwosci (III st. B-R)
i zrazikowych w poréwnaniu z rakami o niskim i po-
$rednim stopniu zlosliwosci obserwowano przerzuty
w ALND Ssrednicy > 10 mm odpowiednio u 17%
111% (p = 0,0013). Podobne zalezno$ci obserwowa-
no dla pacjentek pT2 i z warto$cia indeksu prolifera-
¢ji Ki67 > 20%. Status receptoréw estrogenowych
i HER-2 nie wplywal na $rednia $rednice ekstrapolo-
wanego przerzutu w materiale ALND.

U pacjentek z rakami piersi o wysokim stop-
niu zlosliwosci, z zaawansowaniem klinicznym pT2
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i obecnosciag ECE w pobranym przerzutowym SLN
nalezy rozwazy¢ wykonanie ALND, gdyz w tej gru-
pie istotnie czesciej ekstrapolowana $rednica przerzu-
tu jest > 10 mm.
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Komoérki nacieku zapalnego
w mikro$rodowisku czerniaka skory.
Badania wstepne

Tumor-infiltrating immune cells
in melanoma microenvironment.
Preliminary report

Maciej Foks!?, Olga Stasikowska-Kanicka?,
Marian Danilewicz!, Bogustaw Olborski®,
Malgorzata Wagrowska-Danilewicz?

Zaktad Patomorfologii, Uniwersytet Medyczny w Lodzi
2Zaktad Nefropatologii, Uniwersytet Medyczny w Lodzi
’Diagnostyka Consilio Sp. z 0.0.

Czerniak skéry nalezy do najbardziej zlosliwych
nowotworéw opornych na standardowe leczenie on-
kologiczne. Badania ostatnich lat koncentruja si¢ na
poszukiwaniu morfologicznych markeréw mogacych
mie¢ znaczenie prognostyczne i implikacje terapeutycz-
ne u chorych na nowotwory ztosliwe. Wsr6d komoérek
wchodzacych w relacje z komérkami nowotworowy-
mi nalezy wymieni¢: fibroblasty podscieliska, komérki
odpornosci nieswoistej i swoistej, komoérki §rédblonka
naczyfi krwionos$nych i limfatycznych oraz macierz po-
zakomorkows. Dane literaturowe wskazujg na istotna
role reakgji zapalnej w mikrosrodowisku czerniaka ské-
ry umozliwiajacej progresje nowotworowa. Celem ba-
dan byto poréwnanie liczebno$ci komérek o fenotypie
CD4+, CD8+, CDla+, CD68+ w czerniaku skory
o réznym stopniu glebokosci nacieku nowotworowego
wg skali Breslowa.

Badaniami objeto wycinki tkankowe pobrane
z materiatu pooperacyjnego pochodzacego od 46 cho-
rych, u ktérych rozpoznano czerniaka skéry. Mate-
rial badany podzielono na cztery grupy ze wzgledu
na gleboko$¢ nacieku nowotworu wg skali Breslowa:
grupa I (n = 12, w skali Breslowa: < 1 mm), gru-
pa II (n = 10, w skali Breslowa: 1-2 mm), grupa III
(n = 10, w skali Breslowa: 24 mm), grupa IV (n =
= 14, w skali Breslowa: > 4 mm). Wykonano od-
czyny immunohistochemiczne na skrawkach parafi-
nowych z przeciwcialami CD4, CD8, CD1a i CD68.
Oceniono liczbe komérek immunododatnich przypa-
dajacych na 1 mm? w obrebie nacieku czerniaka oraz
we froncie guza. Liczbe komérek CD4+, CD8+,
CDla, oraz CDG68+ odniesiono do glebokosci na-

cieku czerniaka wg skali Breslowa. Wyniki badaf
poddano analizie statystycznej, wykorzystujac test
t Studenta i test U Manna-Whitneya. Przyjeto poziom
istotnosci p < 0,05.

Analiza statystyczna wykazata znamienne rdzni-
ce w liczebno$ci komérek nacieku zapalnego pomie-
dzy badanymi grupami. Liczba komoérek o fenotypie
CD8+ i CD68+ byla wigksza w grupach o wiek-
szej glebokosci nacieku czerniaka (komoérki CD8+:
grupa I us grupa IV, p < 0,05; komérki CD68+:
grupa I o grupa III, p < 0,04; grupa I vs grupa IV,
p < 0,05). Ponadto wykazano, ze liczba komoérek o fe-
notypie CD1a byla statystycznie znamiennie mniejsza
w grupach o wiekszej glebokosci nacieku czerniaka
(grupa I o5 grupa IV, p < 0,03, grupa II o5 grupa IV,
p < 0,03). Liczba komérek o fenotypie CD4+ zardéw-
no w obrebie nacieku nowotworowego, jak i we froncie
guza wzrastala wraz z glebokoscia nacieku czerniaka,
ale analiza statystyczna nie wykazata znamiennych réz-
nic pomiedzy badanymi grupami.

Wyniki badan wskazuja na istotna role komorek
nacieku zapalnego w mikros§rodowisku czerniaka sko-
ry. Immunohistochemiczna ocena komoérek o fenotypie
CD8+, CD68+ i CD1a+ moze mie¢ znaczenie w oce-
nie progresji tego nowotworu. Przeprowadzone bada-
nia wstepne wskazuja na zasadno$¢ kontynuacji badan
obejmujacych wigksza liczbe przypadkéw oraz odniesie-
nie liczebno$ci komérek nacieku zapalnego towarzysza-
cemu czerniakowi skéry do wskaznika S-letniej przezy-
walnosci chorych na ten nowotwor.
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A case report of gastric teratoma
in 5-month-old boy

Opis przypadku potworniaka
u pieciomiesiecznego chlopca

Elzbieta Gorzynska!, Pawel Kotodziej!, Danuta Szkudlarek?

Sokolowski Memorial Hospital in Walbrzych
2Chair of Pathomorphology, Wroclaw Medical University

We report a case of gastric teratoma in a S-month-
old male. Patient was brought to the hospital with
complaints of abdominal pain and a palpable abdom-
inal mass. Child underwent exploratory laparotomy
and a large multicystic mass arising from inferior
wall of the stomach along its greater curvature was
excised and stomach repaired. On histopathology it
came out mature gastric teratoma.
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Introductory data concerning the
importance and role of scientific
medical autopsy in the opinion
of nurses and midwives

Wstepne dane dotyczace znaczenia
i roli sekcji naukowo-lekarskiej w opinii
pielegniarek i poloznych

Jacek Gulczynski!, Marek Dobosz!?,
Wojciech Wesotowski!®, Dorota Dziewulska*,
Ewa Izycka-Swieszewska'?

Medical University of Gdafisk, Gdansk, Poland
Copernicus Hospital Gdansk, Gdafsk, Poland
SEL-PAT Pathology Co Elblag, Elblag, Poland
4Medical University of Warsaw, Poland

The aim of this work was to determine the impor-
tance and role of scientific medical autopsy (non-fo-
rensic) in the opinion of selected groups of medical
professions — in this querend — nurses and midwives.
Twenty nine questions are divided into three sec-
tions concerning the general information about the
respondent, her/his knowledge about the autopsy as
a medical procedure and last — opinions and attitude
towards post mortem examination. The introductory
data reveal that major response from nurses (75%)
and midwives (56%) was received from bigger cities
(population over 100.000 inhabitants) though the
distribution among reference levels of hospitals was
almost equal. Despite the fact that 66% of nurses
and 75% of midwives had never attended the au-
topsy, accordingly 67% and 56% would like to do
so. Both groups agree (above 90%) that information
from the autopsy report are relevant for future treat-
ment and nursery management of the patients. Final
results will be obtained after closing the querend.

Key words: autopsy, querend, nurse, midwife,
opinion.

52

14

Analiza poré6wnawcza ekspresji
receptorow estrogenowych, receptoréow
progesteronowych, receptora HER2

i Ki-67 u chorych na raka piersi przed

i po chemioterapii neoadiuwantowej

Comparative analysis of the expression
of estrogen and progesterone receptors,
HER2 and Ki-67 in patients with breast
cancer before and after neoadjuvant
chemotherapy

Andrzej Guzik

Zaktad Patomorfologii w Kro$nie — Centrum Zdrowia
MedLifeCover

Immunohistochemiczne okreslenie statusu recepto-
r6w steroidowych, receptora HER2 oraz Ki-67 u cho-
rych na raka piersi jest obecnie istotnym i obowigzko-
wym elementem prawidlowo sformulowanego raportu
histopatologicznego. Umozliwia podanie podtypu bio-
logicznego (molekularnego) oraz pozwala na zastoso-
wanie terapii celowanej. Celem pracy bylo poréwnanie
ekspresji receptoréw estrogenowych (ER), receptoréw
progesteronowych (PgR), receptora HER2 oraz Ki-67
przed i po chemioterapii neoadiuwantowe;.

Material pochodzit od 21 chorych na raka piersi
diagnozowanych w Zakladzie Patomorfologii w Kro$-
nie w latach 2012-2016. W pierwszym etapie wy-
konywano badania histopatologiczne materialu tkan-
kowego pochodzacego z biopsji gruboigtowej (BG)
guzéw piersi, okreslajac ekspresje ER, PgR, HER2
i Ki-67 oraz ustalajac podtyp biologiczny raka. Ma-
terial do drugiego etapu pochodzil od tych samych
pacjentek z mastektomii wykonywanych po chemio-
terapii neoadiuwantowej. Ponownie wykonywano
barwienia IHC, ustalajac ekspresj¢ ER, PgR, HER2
i Ki-67 oraz podtyp molekularny nowotworu.

Sredni wiek pacjentek wynosit 55 lat (od 25. do
77. roku zycia). U wszystkich chorych wystepowal
rak inwazyjny NST, bez specjalnego typu (invasive
carcinoma, no special type).

Z waleczkéw tkankowych z BG u 9 pacjentek
(42,9%) stwierdzono podtyp luminalny B (HER2-
-ujemny), u 6 (28,5%) tréjujemny (bazalny, przewo-
dowy), u 3 (14,3%) luminalny A oraz u 3 (14,3%)
luminalny B (HER2-dodatni). Zmiana podtypu
biologicznego w materiale z mastektomii wystapita
u 6 pacjentek (28,5%) i zawsze dotyczyla podtypu
luminalnego B (HER2-ujemnego): w 3 przypadkach
nastgpita konwersja do podtypu tréjujemnego za
sprawg obnizenia do zera odsetka pozytywnie wybar-
wiajacych sie jader komérkowych w barwieniach THC



XX JUBILEUSZOWY ZJAZD POLSKIEGO TOWARZYSTWA PATOLOGOW

ER i PgR oraz w 3 przypadkach do podtypu luminal-

nego A za sprawa obnizenia indeksu Ki-67. Po che-

mioterapii neoadiuwantowej najczestszym podtypem
molekularnym byl podtyp tréjujemny i wystepowal

w 9 przypadkach (42,9%).

Analiza ekspresji ER wykazala w 43% obnizenie,
w 28,5% zwickszenie, a u 28,5% utrzymanie na tym
samym poziomie odsetka pozytywnie wybarwiajg-
cych si¢ jader komérkowych w grupie pacjentek po
chemioterapii przedoperacyjnej w poréwnaniu z war-
toSciami wyjSciowymi uzyskanymi z materialu po-
chodzacego z BG.

Obnizenie odsetka pozytywnie wybarwiajacych sig
jader komoérkowych w przypadku PgR wystepowalo
w 57%, zwickszenie w 28,5%, a utrzymanie na tym
samym poziomie w 14,5% przypadkéw.

U zadnej pacjentki status receptora HER2 w obu
badanych grupach nie ulegt zmianie z negatywnego
na pozytywny lub odwrotnie.

Frakgja proliferacyjna mierzona dodatnia ekspresja
antygenu Ki-67 w 86% przypadkéw obnizyta si¢ na-
tomiast po chemioterapii neoadiuwantowej, a w 14%
(zawsze w podtypie tréjujemnym) wzrosta.

Wnioski:

1. W 28,5% przypadkéw guzdéw piersi po chemio-
terapii przedoperacyjnej nastapila zmiana podty-
pu biologicznego. Zmianie na inne podtypy ulegt
podtyp luminalny B (HER2-ujemny).

2. Chemioterapia neoadiuwantowa nie powodowala
zmiany statusu receptora HER2.
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Nowe kryteria oceny zlosliwosci
histologicznej guza u pacjentéw
z rakiem jelita grubego

Katarzyna Guzinska-Ustymowicz,
Anna Pryczynicz, Justyna Zinczuk, Andrzej Kemona,
Lukasz Lewczuk, Dorota Jagodzinska

Zaklad Patomorfologii Ogoélnej, Uniwersytet Medyczny
w Bialymstoku

Ostatnie lata pokazaly, ze z preparatu histopatolo-
gicznego gruczolakoraka jelita grubego ciagle mozna
wyczytaé nowe informacje majgce znaczenie klinicz-
ne. Badania kliniczno-patomorfologiczne dotyczace
czynnikéw prognostycznych w raku jelita grubego
coraz czeSciej koncentruja si¢ na stwierdzanym we
froncie inwazji guza paczkowaniu (tumor budding) jako
potencjalnym czynniku prognostycznym. Z przed-
stawionych badan wynika, ze stwierdzenie obecnosci
paczkéw we froncie inwazji guza wigze si¢ ze zlym ro-
kowaniem, obecnoscia przerzutéw do weztéw chlon-
nych oraz przerzutéw odleglych, a takze obecno$cia

zatoréw z komérek rakowych w naczyniach krwio-
no$nych i limfatycznych. Jednocze$nie Ueno i wsp.
zaproponowali nowg ocene stopnia zlosliwosci histo-
logicznej raka jelita grubego na podstawie obecno$ci
nisko zréznicowanych klastréw.

Celem badan jest ocena parametréw zlosliwosci
histologicznej opisanych przez Ueno i wsp. w mate-
riale wlasnym i ocena ich uzyteczno$ci w diagnostyce
histopatologiczne;.

Badaniami objeto grupe 140 pacjentéw operowa-
nych z powodu raka gruczolowego jelita grubego.
W preparatach barwionych hematoksyling i eozyna
dokonano oceny wg kryteriéw przedstawionych przez
Ueno (tumor budding X 20, poorly differentiated clusters
X 20, areas of poorly differentiated components X 40).

Przeprowadzona analiza statystyczna wykazata
zwiazek obecno$ci paczkowania (tumor budding X 20)
we froncie inwazji, jak réwniez nisko zréznicowanych
klastrow (poorly differentiated clusters X 20) ze stopniem
zto$liwosci histologicznej i obecnoscig przerzutéw do
wezléw chlonnych. Natomiast oceniane obszary ni-
sko zréznicowanych komponentéw (areas of poorly
differentiated components X40) korelowaly z obecnoscia
przerzutéw do wezléw chlonnych.

Wykazany powyzej zwigzek zaproponowanych
przez Ueno i wsp. nowych markeréw zlosliwosci histo-
logicznej z obecno$cia przerzutéw do weztéw chton-
nych i stopniem zlosliwosci histologicznej w raku jelita
grubego wydaje si¢ nowa perspektywa w codziennej
rutynowej diagnostyce patomorfologicznej.

16

GLI-1 expression in neuroblastic
tumors

Ekspresja GLI-1 w nerwiaku
zarodkowym

Ewa Izycka-Swieszewska!?, Katarzyna Czarnota?,
Edyta Szwed?, Beata Lipska-Zietkiewicz?®,
Elzbieta Drozynska*

1Zaktad Patologii i Neuropatologii, Gdanski Uniwersytet
Medyczny, Gdaisk, Polska

?Zaktad Patomorfologii Copernicus PL, Gdarniski Uniwersytet
Medyczny, Gdassk, Polska

SKatedra i Zaklad Biologii i Genetyki, Gdanski Uniwersytet
Medyczny, Gdansk, Polska

“Klinika Pediatrii, Onkologii i Hematologii Dzieciecej, Gdanski
Uniwersytet Medyczny, Gdansk, Polska

Hedgehog (HH) signaling is an important regu-
lator of embryogenesis that has been associated with
several types of cancer. The aim of the study was
analysis of expression of GLI-1 — one of target pro-
teins of SHH pathway in neuroblastic tumors.
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Material included 80 archival cases of paraffin
embedded sections of neuroblastic tumors. GLI-1
expression was assessed immunohistochemically on
tissue microarrays built form representative tissue
sections form chemo-naive tumors. Patho-clinical
data included: patients age, tumor histology, stage,
MYCN status, and risk group.

GLI-1 immunoreactivity was found in 48 cases,
being nuclear in 43 tumors and in 5 cytoplasmic. It
was significantly related to high risk group, but also
to differentiating histology, and older patients’ age.
Cytoplasmic reactivity characterized mature tumors.

GLI-1 expression is present in neuroblastic tumors,
showing associations with some pathologic and clin-
ical tumors features. GLI-1 reactivity suggests SHH
pathway activation in this type of pediatric cancer.
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Correlation between lymphocyte cell
population and anatomoclinical
features of colorectal cancer

Korelacja pomiedzy populacja komoérek
limfocytarnych a cechami
anatomoklinicznymi raka jelita grubego

Katarzyna Jakubowska!, Wojciech Kisielewski?,
Natalia Rogoz?, Luiza Kanczuga-Koda!, Mariusz Koda?*,
Waldemar Famulski?

'Department of Pathomorphology, Comprehensive Cancer
Center, Poland
*Department of Medical Pathomorphology, Medical University
of Bialystok, Poland
> Department of General Biology, Medical University

of Bialystok, Poland
‘Department of General Pathomorphology, Medical University
of Bialystok, Poland

Colorectal cancer is one of the most common gas-
trointestinal malignancies. The development of this
cancer is a multistep process in which the immune re-
sponse plays an important role. The local mechanism
of immune antitumor defense determines the devel-
opment and organization of the tumor microenvi-
ronment, and the composition and percentage of the
inflammatory cell population impact on the quality
and direction of the immune response. It seems that
lymphocytes present directly in the environment of
the tumor called tumor-infiltrating lymphocytes or
TIL cells (tumor-infiltrating lymphocytes) may play
an important role in this process. TILs can recognize
tumor antigens and cause its lysis directly or lead to
a specific release of chemotactic and pro-inflamma-
tory cytokines. The aim of our study was quantita-
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tive morphological evaluation of two types of TILs
population located in the stroma (stromal TILs) and
intraepithelial cancer structures (intraepithelial TILs)
both in the invasive front and the center of the tumor
in patients with colorectal cancer.

The study included 144 patients diagnosed with
operated colorectal cancer. The tissue material
stained with H-E, used in the routine histopatholog-
ical diagnosis, was used to assess two types of TILs
populations located in the stroma and intraepitheli-
al cancer structures, both in the invasive front and
center of the tumor by light microscopy. TILs in the
stroma was determined as a percentage of mononu-
clear inflammatory cells in stromal tumor counted
in 5 HPF (magnification 200-400 X) in the invasive
front and in the center of the tumor, except in areas
with necrosis, glazing and artifacts crushing. Three
levels of infiltration in the stroma TILs were deter-
mined: 1 — weak (0-10% of stromal TILs), 2 — mod-
erate (20-40% of stromal TILs) and 3 — strong (50-
90% of stromal TILs). TILs present in intraepithelial
cancer tubes were counted in 5 HPF (magnification
200-400X) in the invasive front and in the center of
the tumor, with the exception of apoptotic bodies,
and then they determined the average number per
one adenocarcinoma structure.

Infiltration of stromal TILs in front of the tumor
was weak in 83 cases, moderate in 40 and severe in
21 cases. While infiltration stromal TILs in the center
of the tumor was weak in 77 patients, moderate in 45
and severe in 22 patients. The presence of TILs inside
of cancer structures was observed in 123 patients in
the front of the tumor and 121 patients in the center
of the tumor (1-7 lymphocytes per one adenocarci-
noma tube). Statistical analysis showed that the de-
gree of infiltration stromal TILs present in the front
tumor negatively was correlated with blood vessel
(p = 0.016), lymph vessel (p = 0.007) and perineu-
ral invasion (p = 0.036), lymph node involvement
(p = 0.047) and infiltration of the lymph node pouch
(p = 0.041). Stromal TILs observed in the center of
the tumor was found to correlate with the TNM
stage (p = 0.041) and Dukes’ stage (p = 0.022),
invasion of the lymphatic vessels (p = 0.025) and the
presence of distant metastases (p = 0.032) and their
diameter (p = 0034), and degree of ripeness stro-
mal tumor (p = 0.015). Infiltration of intraepithelial
TILs positively correlated with the desmoplastic reac-
tion (p = 0.002).

Our results confirm that the infiltration of cells
TILs both in the invasive front and center of the tu-
mor in patients with colorectal cancer plays an im-
portant role in the invasion and progression of the
disease and need to pay more attention for the histo-
pathological diagnosis.
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Acetylacja histonu 4 powiagzana

z obecnoscia genu fuzyjnego
ETV6-RUNXI1, delecjami PAX5 oraz
delecjami genéw zaangazowanych

w réznicowanie limfocytow jest
korzystnym czynnikiem rokowniczym
w ostrej bialaczce limfoblastycznej

z prekursoréw limfocytéw B u dzieci

Preserved global histone H4 acetylation
linked to ETV6-RUNXI1 fusion and
PAX5 deletions is associated with
favorable outcome in pediatric B-cell
progenitor acute lymphoblastic
leukemia

Karolina Janczar!, Szymon Janczar?, Katarzyna Mycko?,
Agata Pastorczak?, Malgorzata Wagrowska-Danilewicz!,
Marian Danilewicz!, Wojciech Mlynarski?

'Katedra Patomorfologii, Uniwersytet Medyczny w Eodzi
?Klinika Pediatrii, Onkologii, Hematologii i Diabetologii,
Uniwersytet Medyczny w Eodzi

Ostatnie lata przyniosly dynamiczny wzrost wiedzy
na temat roli zjawisk epigenetycznych, takich jak me-
tylacja DNA oraz modyfikacje potranslacyjne bialek
histonéw w onkogenezie. Profile metylacji DNA oraz
defekty genéw zaangazowanych w modyfikacje chro-
matyny sg silnie powiazane z cechami ostrej biataczki
limfoblastycznej (acute lymphoblastic leukemia — ALL),
takimi jak typy molekularne czy ryzyko wznowy cho-
roby. Celem pracy byla analiza znaczenia globalnej
acetylacji histonu H4 w ostrej biataczce limfoblastycz-
nej z prekursoréw limfocytéw B (pre-B ALL) u dzieci.

Z wykorzystaniem immunocytochemii (przeciw-
cialo rozpoznajace poliacetylowany histon H4 z Mil-
lipore, system wywolujacy EnVision HRP z Dako)
oceniono zwiazek pomiedzy catkowitym poziomem
acetylacji (Lys-5,8,12,16) histonu H4 a cechami kli-
nicznymi i patologicznymi oraz molekularnymi typa-
mi ALL w populacji 81 dzieci leczonych wg proto-
kotéw ALL IC BFM. Poziom acetylacji oceniany byl
iloSciowo i wyrazany jako odsetek komoérek z dodat-
nia reakcja jadrowa. Podtypy molekularne oceniane
byly klasycznymi metodami cytogenetycznymi oraz
za pomoca techniki MLPA.

Jadra komérkowe limfoblastéw nie byly w catosci
wybarwione jak w prawidlowych komoérkach, lecz
immunoreakcje obserwowano tylko w ograniczonych
obszarach. W poréwnaniu z limfocytami prawidlo-
wymi wykazano czesta utrate acetylacji histonu H4
w komorkach pre-B ALL u dzieci, a jej wzglednie za-
chowany poziom w przypadkach z t¢(12;21) z genem

fuzyjnym ETV6-RUNXI (30,8% vs 10,8%, p =
= 0,00001) oraz w przypadkach z delecja genu
PAXS (23,3% wvs 9,6%, p = 0,005) lub delecjami
genéw zaangazowanych w réznicowanie limfocytow
B (17,6% vs 6,3%, p = 0,028). Zachowana acety-
lacja histonu H4 byla powigzana z korzystnymi wy-
nikami leczenia (RFS, p = 0,027, EFS, p = 0,01,
OS, p = 0,079). Analiza bioinformatyczna dostep-
nych wynikéw badaf mikromacierzy ekspresyjnych
(GSE13425, GSE26366) wykazala, ze wyzszy poziom
acetylacji zwiazany z ETV6-RUNXI moze by¢ skut-
kiem zréznicowania ekspresji biatek modyfikujacych
histony (CREBBP, HDAC2, HDAC9). Biatko ETT6-
-RUNX]1 oddzialuje z biatkami modyfikujacymi hi-
stony i chromatyne, a grupa pacjentéw z tg aberracja
charakteryzuje sie wystepowaniem swoistych marke-
roéw epigenetycznych. W tej pracy po raz pierwszy
udokumentowano zwigzek acetylacji histonéw z no-
wotworzeniem zaleznym od rearanzacji z utworze-
niem genu fuzyjnego ETV6-RUNX].

Praca zostala opublikowana w Leukemia Research
(Janczar et al. Leuk Res 2015; 39(12): 1455-1461).
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Wewnatrzczaszkowy plasmocytoma
imitujacy w obrazie radiologicznym
glejaka wielopostaciowego —

opis przypadku

Intracranial plasmacytoma imitating
glioblastoma in radiological imaging —
case report
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*Przyczynili sig w rdwnym stopniu do powstania pracy.

Nowotwory wywodzace sie z plazmocytéw sa he-
terogenna grupa, do ktérej nalezy rzadki szpiczak od-
osobniony pozakostny.

Przedstawiamy przypadek 37-letniego pacjenta,
u ktérego przeprowadzono makroskopowo rady-
kalne usuniecie guza prawego plata ciemieniowego
mobzgu z podejrzeniem radiologicznym glejaka wie-
lopostaciowego. Wykonane rutynowe badanie histo-
patologiczne oraz immunohistochemiczne (GFAP,
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Ki67) wykazalo obecno$é¢ guza drobnokomérkowego
niewywodzacego si¢ z komérek glejowych. Pogle-
biona diagnostyka immunohistochemiczna (CD138,
CD79a, CD10, CD20) potwierdzila rozrost nowo-
tworowy o typie plasmocytoma. Po szczegbtowej dia-
gnostyce hematologicznej ostatecznie rozpoznano
najrzadsza, odosobniona postal szpiczaka moézgu.
Dzigki temu pacjenta zakwalifikowano do odpowied-
niej adiuwantowej radioterapii z brakiem wznowy
i bez cech progresji w kolejnych badaniach kontrol-
nych.
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Estrogen receptors and Ki-67
expression in primary tumors and
lymph node metastases in breast cancer

Ekspresja receptorow estrogenowych
oraz Ki-67 w guzach pierwotnych

i przerzutach raka piersi do wezlow
chlonnych
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"Department of General Pathomorphology, Medical University of
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ences, Jan Kochanowski University, Kielce

‘Department of Medical Pathomorphology, Medical University of
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The aim of the study was to evaluate expression of
ER alpha, ER beta, and the proliferation marker (Ki-
67) in primary tumors (PTs) of invasive breast ductal
carcinomas (IDC) and metastases to regional lymph
nodes (MRLNs).

Tabela [streszczenie 21}

The study included specimens from PTs of IDC
and MRLNSs of 71 female patients. Ki67 and estro-
gen receptors were revealed with appliance of immu-
nohistochemistry.

ERalpha, ERbeta, and Ki-67 positively correlated
between PTs and MRLNs (r = 0.751, p < 0.0001;
r=0.391,p < 0.03;and r = 0.707, p < 0.0001, re-
spectively). A negative correlation between ERalpha
and Ki-67 was found in PTs (r = —0.678, p < 0.001)
and MRLNs (r = -0.501, p < 0.005). A negative
correlation between ERalpha and Ki-67 was also ob-
served in PTs vs. MRLNs (r = —0.619, p < 0.0001).
Moreover, ERalpha and Ki-67 was not associated
with nodal status, contrary to ERbeta expression,
which correlated with negative axillary node status.

The results indicated that the associations among
ERalpha, ERbeta, and Ki-67 are maintained in PTs
and MRLNSs. Thus, simultaneous assessment of such
selected markers in PT and MRLN might help in
understanding the mechanisms of breast cancer pro-
gression as well as result in the development of new
principles for diagnosis and individual therapy of this
estrogen dependent cancer.
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Nowotwory neuroendokrynne
z indeksem proliferacyjnym
powyzej 20%

Neuroendocrine tumors with high
proliferative index (above 20%)

Malgorzata Kotos, Anna Wasaznik-Jedras,
Paulina Wilkonska-Majchrzyk,
Anna Nasierowska-Guttmejer

Zaktad Patomorfologii, Centralny Szpital Kliniczny MSW
w Warszawie

Celem pracy jest prezentacja wariantéw mikrosko-
powych nowotworéw neuroendokrynnych z aktywno-
$cia proliferacyjna powyzej 20%.

PrzyPADEK R0ZPOZNANIE TYP MIKROSKOPOWY WG WHO, ZMIANY WSPOLISTNIEJACE

LOKALIZACJA

Nr 1 NEN G3 nowotwor wysoko dojrzaly, colitis ulcerosa, adenoma tubulare jelito grube
Nr 2 NEC przerzut raka neuroendokrynnego do wezta chlonnego wezel chlonny
Nr 3 MANEC dwukierunkowe réznicowanie: jelito grube
rak gruczolowy $luzowy i rak neuroendokrynny
Nr 4 MANEC dwukierunkowe réznicowanie: wyrostek
rak gruczolowy §luzowy i rak neuroendokrynny robaczkowy
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Material stanowily 4 wybrane przypadki nowotwo-
réw neuroendokrynnych pochodzace od pacjentéw ba-
danych w Zaktadzie Patomorfologii CSK w Warszawie
w latach 2012-2016. Zmiany byly zlokalizowane w je-
licie grubym (2 przypadki), w wyrostku robaczkowym
(1 przypadek), jeden przypadek dotyczyl przerzutu do
wezla chlonnego.

Tkanki utrwalono w 10-procentowym roztworze
buforowanej formaliny i zatopiono w parafinie. Re-
prezentatywne wycinki barwiono HE oraz metodami
immunohistochemicznymi z uzyciem przeciwcial: sy-
naptofizyna, chromogranina A, CD56, w niektérych
przypadkach dodatkowo: CKAE1/3, CK7, CK20,
wimentyna oraz mucykarmin. We wszystkich przy-
padkach oceniono warto$¢ indeksu proliferacyjnego
(Ki-67).

Wszystkie badane guzy to nowotwory neuroen-
dokrynne o indeksie proliferacyjnym powyzej 20%.
Przedstawione przypadki reprezentuja trzy odrebne
grupy guzéw neuroendokrynnych (NEC, NEN G3
oraz MANEC).

Wyniki badan przedstawiono w tabeli.

Nowotwory neuroendokrynne z indeksem proli-
feracyjnym powyzej 20% moga wykazywaé utkanie
wysoko dojrzalych nowotworéw (dawniej okresla-
ne rakowiakami), rakéw neuroendokrynnych, NEC
i nowotworéw o dwukierunkowym réznicowaniu:
raka gruczolowego i neuroendokrynnego, MANEC.

Kryterium rozpoznania i przynaleznosci do po-
wyzszych podtypéw stanowia:

* obecnos$¢ lub brak dwukierunkowego réznicowa-
nia (potwierdzone IHC),

* obraz mikroskopowy (guzy wysoko lub nisko zr6z-
nicowane),

* typ komorki raka (guzy z matej lub duzej komor-
ki),

* wynik badan dodatkowych (markery neuroendo-
krynne, cytokeratyny, mucykarmin, indeks proli-
feracyjny),

* dane z wywiadu (lokalizacja, przebieg kliniczny),

* ocena makroskopowa.
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Liver morphology and oxidative stress
in experimental Cyclosporin A-induced
hepatotoxicity

Obraz morfologiczny watroby i stres
oksydacyjny w doswiadczalnej
hepatotoksycznosci cyklosporyny A

Agnieszka Korolczuk!, Kinga Caban!,
Magdalena Amarowicz!, Grazyna Czechowska?,
Joanna Irla-Miduch!

'Department of Clinical Pathomorphology, Medical University
of Lublin, Lublin, Poland

*Department of Gastroenterology with Endoscopic Unit, Medical
University of Lublin, Lublin, Poland

Cyclosporine A (CsA) is an immunosuppressive
drug used after organ’s transplantation. The adverse
effects on such organs as kidney or liver may limit
its use. Oxidative stress is proposed as one of mecha-
nisms of organs injury.

The study was designed to elucidate CsA-induced
changes in liver function, morphology, oxidative
stress parameters and mitochondria in rat’s hepato-
cytes.

Male Wistar rats were used: group A (control)
receiving physiological saline, group B — CsA in
a dose of 15 mg/kg/day subcutaneously, group C —
the CsA-vehicle (olive oil). On the 28 day rats were
anasthezied.

Following biochemical changes were observed
in CsA-treated animals: increased levels of ALT,
AST and bilirubin in the serum, statistically signif-
icant changes in oxidative stress parameters and lip-
id peroxidation products in the liver supernatants:
MDA+4HAE, GSH, GSSG, caspase 3 activity and
ADP/ATP, NADT/NADH, NADP'/NADPH
ratios. Microscopy of the liver revealed congestion,
sinusoidal dilatation, focal hepatocytes necrosis with
mononuclear cell infiltration. Electron microscope re-
vealed marked mitochondrial damage.

Biochemical studies indicated that CsA treatment
impaires liver function and triggers oxidative stress
and red-ox imbalance in rats hepatocytes. Changes of
oxidative stress markers parallely with mitochondrial
damage suggest that these mechanisms play a crucial
role in the course of CsA hepatotoxicity.
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Improvement of conventional Pap
smear adequacy and accuracy

in women that underwent
anti-inflammatory treatment

Ocena rozmazéw cytologii
ginekologicznej u kobiet po leczeniu
przeciwzapalnym
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Conventional cytology is still the method of choice
for screening of cervical carcinoma in many coun-
tries including Poland. Inflammatory conditions
may limit the adequacy of smear and consequently
lead to pitfalls in diagnoses. Cooperation of gynae-
cologists and pathologists is necessary to minimize
false negative and false positive results. However,
gynaecologists do not will to employ anti-inflam-
matory treatment in cases that are clinically silent
and infective agent is not identified. The aim of this
study was the evaluation of Pap smears in women
that underwent anti-inflammatory treatment.

We reviewed conventional smears from 581 wom-
en that had Pap test repeated after anti-inflammatory
treatment in years 2013-2015. In all these patients
the initial smears were inadequate for diagnosis due
to intense inflammation. In 63 cases the infective
agent was identified in initial smear.

93/581 (16%) smears were still inadequate for di-
agnosis due to intense inflammation. In 488 smears
the adequacy was obtained for proper diagnosis.
471/488 smears (96.5%) were diagnosed as nega-
tive. 90/488 smears (18.44%) were within normal
limits. 314/488 smears (64.34%) were adequate for
diagnosis with benign reactive changes associated
with inflammation. In 52 women (10.65%) presence
of erythrocytes, cytolysis or low cellularity were ob-
served.

Seventeen smears in a group of 488 were diag-
nosed as positive (3.48%). ASCUS was diagnosed in
3 women, LSIL was diagnosed in 9 cases, ASC-H and
HSIL were equally diagnosed each in 2 cases and in
one smear squamous cell carcinoma was present.

Our results indicate the improvement of adequacy
and accuracy of conventional cytology obtained after
anti-inflammatory treatment. Occurrence of positive
smears (including cancerous cells) suggests that em-
ployment of anti-inflammatory treatment followed
by repeated cytology is highly reasonable.
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Miesak szpikowy (myeloid sarcoma)
gruczolu piersiowego — opis dwu

przypadkow

Myeloid sarcoma of the breast —
report of two cases

Andrzej Kram, Maria Stepaniuk, Irena Mirwa-Tomczak,
Mariusz Holicki, Rafat Ucinski, Dorota Jesionek-Kupnicka

Zaktad Patomorfologii, Zachodniopomorskie Centrum Onkologii
w Szczecinie
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Miesak szpikowy (myeloid sarcoma — MS) jest
rzadkim nowotworem niedojrzalych komérek mie-
loidalnych zlokalizowanym pozaszpikowo. W ni-
niejszej pracy przeanalizowano 2 przypadki diagno-
zowane w Zachodniopomorskim Centrum Onkologii
w Szczecinie, gdzie pierwszym objawem choroby byt
guz piersi, bez wczesniejszej informacji w wywiadzie
o przebytej ostrej bialaczce szpikowej (AML). Przed-
miotem analizy byly informacje kliniczne, w tym ra-
diologiczne, oraz preparaty rutynowe i immunohisto-
chemiczne.

Dwie pacjentki w wieku 40 lat z palpacyjnym
guzem piersi o $rednicy 6 cm i 4 cm. W badaniach
ultrasonograficznych obrazy niecharakterystyczne:
zaburzenie struktury z poszerzeniem przewodow
mlekowych i obecnos$cia nieregularnych hipoecho-
genicznych tkanek badz obraz typu ,zmiana dys-
plastyczna”. W badaniu mammograficznym jednej
z pacjentek zmian nie stwierdzono. U obu pacjentek
zaobserwowano powigkszone wezly chtonne pachowe
do $rednicy 20 mm i 47 mm — w biopsji aspiracyj-
nej cienkoiglowej stwierdzono komérki nowotworo-
we. Rozpoznanie MS ustalono na podstawie badania
bioptatu gruboiglowego badz preparatu pooperacyj-
nego (mastektomia z weztami chlonnymi pachy). Hi-
stologicznie obserwowano rozlany rozrost komoérek
nowotworu zlo$liwego naciekajacego tkanke gruczo-
towa i thuszczowa piersi z zachowaniem struktur zra-
zikowych i przewodowych. Miejscami sposdb nacie-
kania przypominal raka zrazikowego piersi, wariant
pleomorficzny. W badaniach immunohistochemicz-
nych w obu przypadkach stwierdzono: CK AE1/3 (-),
LCA (+), wimentyna (+), CD3 (-), CD20 (-), MPO
(+), CD68 (+), CD34 (+), CD138 (-), CD117 (+),
Ki67 (+) > 50% komorek, S-100 (—).

Migsak szpikowy rozpoznawany jako pierwotna
zmiana piersi jest rzadkim nowotworem. Przypad-
ki opisywane w piSmiennictwie zwykle reprezentuja
nawrét AML. Badania immunohistochemiczne maja
kluczowe znaczenie w diagnostyce.
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Badania ekspresji bialka indukowanego
niedotlenieniem GLUT1 w §luzakach
serca w korelacji z ryzykiem
wystapienia zatorowosSci 1 ich
wszczepoéw w odleglych narzadach

Expression of GLUT-1 protein in
cardiac myxomas in correlation with
risk of embolism and implantation
in distal organs
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Sluzak to najczestszy niezlosliwy nowotwor serca,
pochodzacy z podwsierdziowych komoérek mezyn-
chymalnych. Zlokalizowany gléwnie w lewym przed-
sionku moze by¢ przyczyna zaburzen rytmu serca
oraz epizodéw zatorowych. W rozwoju §luzaka serca
bierze najprawdopodobniej udzial biatko transporter
glukozy typu 1 (GLUT1). Wysoka ekspresje GLUT1
stwierdza sic w roznych typach nowotworéw, wska-
zujac korelacje pomiedzy ich poziomem a stopniem
zezlosliwienia nowotworu. Celem badan bylo okresle-
nie zwigzku miedzy immunoekspresja GLUT1 w od-
niesieniu do zmieniajacych sie cech kliniczno-patolo-
gicznych $luzakéw. Duze znaczenie kliniczne miatoby
wykazanie ewentualnego zwiazku miedzy ekspresjg
GLUT1 a wzrostem nowotworu i jego szerzeniem
droga ukladu krwiono$nego. OkreSlenie markera
immunohistochemicznego pozwolitoby prognozowac
wystapienie jego ewentualnego rozsiewu.

Badaniami zostalo objetych ok. 28 przypadkéw
guzéw Sluzaka pochodzacych z przedsionkéw ludz-
kiego serca. Oceniany material pooperacyjny byt
utrwalany w 10-procentowym roztworze zbuforowa-
nej formaliny i zatopiony w bloczkach parafinowych
w standardowy sposdb. Skrawki o grubosci 3—5 um
zostaly poddane standardowej procedurze barwienia
immunohistochemicznego z zastosowaniem swo-
istych przeciwcial wobec biatek GLUT1.

Ekspresje GLUT1 wykazato 16 z ogdlnej puli ba-
danych 28 §luzakéw.

Odczyn lokalizowal si¢ gléwnie na obwodzie cy-
toplazmy komérek §luzakéw. Nie stwierdzono staty-
stycznie istotnych réznic w ekspresji GLUT1 w gru-
pach pacjentéw wyodrebnionych ze wzgledu na pleé,
umiejscowienie (przedsionki i komory serca) oraz
makroskopowa postaé §luzakéw (formy uszyputowa-
ne i polipowate w poréwnaniu z guzami o szerokiej
podstawie).

Wstepne wyniki dotychczasowych badan sugeruja
brak zwigzku ekspresji GLUT1 z ryzykiem wystapie-
nia epizodéw zatorowych lub ich wszczepéw w odle-
glych narzadach. Niemniej ekspresja GLUT1 $§wiad-
czy o tym, ze to bialko transportowe bierze udzial
w metabolizmie glukozy w komérkach $luzakéw
serca. Do precyzyjnego okrelenia roli transportera
GLUT1 w biologii $luzakéw serca wymagane sa dal-
sze badania.
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Wplyw stworzonej Hyper-Interleukiny
11 (H11) na zmiany rozleglosci
wlbknienia w Sledzionie oraz na poziom
trombocytopenii u myszy poddanych
mielosupresji

The effect of designed Hyper-Interleukin
11 (H11) on the fibrosis of spleen and on
thrombocytopenia in myelosuppressed
mice
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Ilosciowa ocena nasilenia wi6knienia w $ledzionie
oraz poziomu trombocytopenii u myszy poddanych
wecze$niej mielosupresji (radio- lub radio/chemiotera-
pia) w celu sprawdzenia, czy pozytywnie wplyneto na
nie zastosowanie autorskiej Hyper-Interleukiny 11
(H11).

Myszy poddane mielosupresji podzielono na trzy
grupy badawcze po 15 osobnikéw kazda. Kazda
z grup przez 7 kolejnych dni po zakoficzeniu mie-
losupresji otrzymywala podskérnie jedng z trzech
substancji: H11, IL-11, PBS. Szczegélowo oceniono
(ze wzgledu na obserwowane w badaniu mikrosko-
powym réznice pomiedzy grupami): komédrkowosé
szpiku, liczbe megakariocytéw w ,hot-spotach” oraz
w oparciu o metody morfometryczne nasilenie wiok-
nienia w $ledzionie. Grupy badawcze analizowane
byly réwniez pod katem réznic parametréw bioche-
micznych i hematologicznych.

Szpik kostny: zmniejszenie komérkowosci szpiku
we wszystkich grupach, jednak na réznym poziomie
(IL-11-70%, H11 — 60-70%, PBS — 40-50%, przy
90% w grupie kontrolnej). W grupie IL-11 i H11
stwierdzono dodatkowo wzrost niedojrzatych form
rozwojowych w linii granulocytarnej oraz zmienio-
ny stosunek linii erytrocytarnej do granulocytarnej
(IL-111:5,H11 1: 7, grupa kontrolna 1 : 4). Liczba
megakariocytéw najwieksza §rednia warto$¢ osiagne-
ta w grupie H11 ($rednia 11,7) i wykazano znaczne
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réznice pomiedzy grupa H11 i PBS (3,8), dodatkowo
w grupie H11 stwierdzono wyzsze wyniki niz w gru-
pie IL-11 ($rednia 6,0).

Sledziona: najwicksza $rednia warto$¢ pola po-
wierzchni widknienia stwierdzona dla grupy PBS
przewyzszata okolo trzykrotnie wartoéci stwierdzane
w grupach IL-11, H11 (pomigdzy tymi grupami nie
stwierdzono znaczacych réznic). W §ledzionie wszyst-
kich grup stwierdzono wystepowanie hemosyderyny
i przekrwienie o niewielkim nasileniu.

Obie cytokiny (IL-11 i H11) powoduja wzrost
komérkowosci szpiku, wzrost ilosci megakariocytéw
oraz wzrost prekursoréow erytrocytéw, granulocytow,
makrofagéw (w poréwnaniu z grupa kontrolng) za-
réwno w szpiku kostnym, jak i $ledzionie u osob-
nikéw poddanych chemio- i/lub radioterapii. Efekt
zmniejszania trombocytopenii jest znaczny. Podanie
H11 powoduje réwniez znaczny spadek poziomu
wlbéknienia w $ledzionie.
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Poly (ADP-ribose) polymerase 1 protein
expression in glioblastoma multiforme

Ekspresja polimerazy poly
(ADP-rybozy)-1 w komoérkach glejaka
wielopostaciowego

Magdalena Lewandowska!, Pawel Wankowicz?,
Lukasz Paciorkowski!, Sylwia Jankowska',
Przemystaw Nowacki?, Leszek Sagan?,

Elzbieta Urasinska!

"Department of Pathology, Pomeranian Medical University,
Szczecin

“Department of Neurology, Pomeranian Medical University,
Szczecin

’Department of Neurosurgery, Pomeranian Medical University,
Szczecin

Glioblastoma multiforme (GBM) is the most aggres-
sive brain tumor in adults. The prognosis of patients
with GBM is poor with a median survival of approxi-
mately 12 months. At present patients with GBM are
treated by surgery and postoperative radiotherapy and
chemotherapy. There is an urgent need to find new
treatment strategies to improve the survival. Molecular
basis of radio- and chemoresistance involves many pro-
cesses including DNA repair mechanisms. Poly-ADP
ribose polymerase-1 (PARP-1) is a nuclear enzyme that
plays an important role in DNA damage repair through
the base excision single-strand repair pathway.

This study aimed to assess PARP-1 expression in
tissue sections of GBM as well as the relation between
PARP-1 expression and clinicopathologic parameters
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such as age, sex, primary site of the tumor, lateraliza-
tion, and tumor size.

The study comprised 70 patients with primary GBM
who underwent surgery between 2009 and 2013 at
the Department of Neurosurgery, Pomeranian Medi-
cal University, Szczecin. The histological diagnosis was
provided by the neuropathologist and was graded ac-
cording to WHO classification.

Formalin-fixed, paraffin-embedded blocks were
used to construct tissue microarrays. 5 um sections
of GBM tissue microarray were stained according to
immunohistochemical protocol with the anti-PARP-1
(#sc-8007, clone F-2, dilution 1 : 500; Santa Cruz Bio-
technology, Santa Cruz, CA). The reaction was visual-
ized by EnVision™ FLEX DAB+ system (#K801021,
Dako Denmark A/S).

GBM cells displayed mainly nuclear expression of
PARP-1. The proportion of positive cells and the in-
tensity of positive staining were assessed by compu-
terized image analysis system (ImageScope software,
Aperio digital slide scanner). The proportion of positive
cells was scored from 1 to 6 (1=1% to 4%, 2=5%
to 19%, 3=20% to 39%, 4=40% to 59%, 5 =60%
to 79%, and 6=80% to 100%). The average inten-
sity of the positively staining of cells was scored from
0 to 3 (0=no staining, 1 =weak, 2=intermediate,
and 3 =strong). A quick score (Q) was calculated by
multiplying the percentage score by the intensity score,
to yield a minimum value of zero and a maximum value
of 18.

Since the distribution of Q values was significantly
different from normal distribution (Shapiro-Wilk test),
non-parametric tests were used for the analysis. Associa-
tion of Q values with clinicopathologic parameters was
assessed with Wilcoxon test, Mann-Whitney U test and
ANOVA Kruskal-Wallis test. P-values equal to or less
than 0.05 were considered as statistically significant.

PARP-1 expression was found in all (70/70) cases of
GBM. Mean Q value of PARP-1 expression was 6.27
(ranged from 2 to 18). Immunohistochemical staining
with the PARP-1 antibody revealed strong nuclear reac-
tion (Q > 9) in tumor cells in 31.42% (22/70) of GBM.
In turn 68.57% (48/70) of tumors showed low PARP
immunoreactivity (QS < 9). The percentage of PARP-
1 positive tumor cells differed from 7.07% to 94.05%
among GBM patients. Statistically significant differen-
ces in PARP-1 expression with respect to age (< 58 y.
vs. 2 58 y.), sex, primary site of the tumor (parietal vs.
frontal vs. occipital vs. temporal lobe), lateralization
(left vs. right), tumor size (< 38 mm vs. > 38 mm) were
not found.

Since the success of PARP inhibitor therapy may
depend on the level of PARP-1 protein expression in
tumor cells it seems that 31.42% GBM patients that
express high PARP-1 protein may benefit from PARP-1
inhibitor therapy.
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Polimorfizm genu GSTP1
a zachorowanie na raka jelita grubego —
wyniki wstepne

Colorectal cancer in light of GSTP1
gene polymorphism — the preliminary
results

Piotr Lewitowicz!, Anna Nasierowska-Guttmejer!,
Artur Kowalik?, Iwona Wawrzycka', Justyna Klusek!,
Stanistaw Gluszek!®

Zaklad Patomorfologii, Wydzial Lekarski i Nauk o Zdrowiu,
Uniwersytet Jana Kochanowskiego w Kielcach

Zaktad Diagnostyki Molekularnej, Swietokrzyskie Centrum
Onkologii w Kielcach

’Klinika Chirurgii Ogélnej, Onkologicznej i Endokrynologicznej,
Wojewddzki Szpital Zespolony w Kielcach

Geny GST (Glutathione-S-Transferase) kodujg ro-
dzine biatkowych enzyméw metabolizmu kanceroge-
néw chemicznych. Obserwuje si¢ zalezno$¢ pomiedzy
polimorfizmem genéw detoksyfikujacych z rodziny

p15.5——— 0 Mbp
pl5.4—

pl15.3—
pl5.2—
p15.1—

pl4

p arm

— 53.4 Mbp

q21 qarm

— 135.0 Mbp

Ryc. 1. {streszczenie 28}

GST a ryzykiem rozwoju nowotworéw zlosliwych,
w tym raka jelita grubego (RJG). Ma to zapewne
zwigzek z uposledzong utylizacja weglowodoréw aro-
matycznych, heterocyklicznych amin czy zelaza he-
mowego pochodzacych z wysokotermicznej obrébki
czerwonego migsa, szczegllnie z wysoka zawarto$cia
nasyconych tluszczéw. Polimorfizm genu GSTPI
(vide rycina — loci 11q13.2) stanowi jedna z najcze-
$ciej spotykanych punktowych mutacji (szngle nucleot:-
de polymorphism — SNP) w obrebie eksonu 5 (Ile,  Val).
Wynikiem tej mutacji jest produkcja transferazy-S
glutationu o obnizonej aktywnosci enzymatycznej,
co moze wplywac na zdolnos$ci detoksykacji w jelicie
grubym, zwigkszajac ekspozycje blony $luzowej jelita
na rézne chemiczne kancerogeny, a wiec zwigkszajac
ryzyko rozwoju raka.

Celem projektu jest okre$lenie polimorfizmu ge-
néw GST kodujacych enzymy z grupy transferaz-S
glutationu we krwi pacjentéw z RJG w poréwnaniu
z pacjentami, u ktorych nie stwierdzono RJG, oraz
korelacji z oceng spozycia czerwonego migsa i danych
histoklinicznych raka.

Badana kohorta bedzie docelowo liczyta 300
uczestnikow. Pacjenci z rozpoznanym RJG beda
przydzielani do grupy badanej, a osoby bez RJG do
grupy kontrolnej. Jako wazne kryterium wykluczenia
z badania uznano palenie tytoniu oraz FAP i zesp6t
Lyncha. Material do badan genetycznych stanowily
leukocyty krwi obwodowej, z ktérych DNA pozyski-
wano z uzyciem komercyjnych zestawéw do izolacji
DNA. Polimorfizm genu GSTP1I (Ile, 5 Val) oceniano
metoda ARMS-PCR z uzyciem allelospecyficznych
starteréw dla tej mutacji SNP. Analiza diety, szcze-
gblnie spozycia czerwonego migsa, zaréwno iloscio-
wa, jak i jakoSciowa zostanie zebrana badaniem an-
kietowym. Projekt badania uzyskat pozytywna opinie
lokalnej Komisji Bioetycznej.

Dotychczas w projekcie przebadano polimorfizm
genu GSTPI u 153 pacjentéw, 80 w grupie bada-

4 Czesto$¢ polimorfizmu GSTP1
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Ryc. 2. {streszczenie 28}
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nej i 73 w grupie kontrolnej. Czgsto$¢ wystgpowania
zmutowanego allelu 105Val zar6wno w postaci hete-
rozygotycznej, jak i homozygoty byla wyzsza w gru-
pie badanej (57,5%) w stosunku do kontroli (45%),
przy czym réznice te nie byly istotne statystycznie
(p = 0,17, 1.

Dotychczasowe dane nie wskazuja jednoznacznie,
ze mutacja w genie GSTP1 skutkujaca zmniejszeniem
potencjalu detoksyfikacyjnego formy p: S-transferazy
glutationu moze zwigksza¢ ryzyko rozwoju RJG. Jed-
nakze prezentowane dane maja w tej chwili znaczenie
jedynie wstepne i beda uzupetnione i rekalkulowa-
ne po analizie pelnej grupy oraz pelnej tabularyzacji
iuwzglednieniu w analizie danych ankietowych doty-
czacych spozycia czerwonego migsa, morfologicznych
cech raka, takich jak lokalizacja czy szczegélne typy
histopatologiczne.

Projekt finansowany z grantu NCN: ,Powigzanie po-
limorfizmu gendw GST i spozycia czerwonego migsa w ry-
zyku zachorowania na raka jelita grubego”, nr umowy
UMO-2013/09/B/NZ7/03910.
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Torbielowaty guz jajnika o cechach raka
przejSciowokomoérkowego in situ —
opis przypadku

Cystic ovarian tumor with the
characteristics of transitional
cell carcinoma 7n situ — case report

Gabriela Lipinska, Piotr Bernaczyk, Joanna Resze¢

Zaklad Patomorfologii Lekarskiej, Uniwersytet Medyczny
w Bialymstoku

Celem pracy jest przedstawienie przypadku nie-
typowego torbielowatego guza jajnika o cechach
raka przejsciowokomoérkowego iz situ. Guzy jajnika
z komérek przejsciowych stanowia ok. 2% wszyst-
kich guzéw jajnika. Nalezg do podtypu nowotworéw
wywodzacych si¢ z nablonka powierzchniowego. Ze
wzgledu na ich obraz histopatologiczny wyrézniamy
guzy Brennera (z podzialem na tagodne, graniczne
i zlosliwe) oraz raka z komoérek przejsciowych (#rams-
itional cell carcinoma — non-Brenner type). Wiekszoéé
przypadkéw stanowia tagodne guzy Brennera, kté-
re typowo maja obraz jednostronnych, litych guzéw
mikroskopowo o charakterze adenofibroma. Cecha od-
rézniajaca pierwotne tranzycjonalne raki jajnika (non-
-Brenner) od zto§liwych postaci guza Brennera jest
brak utkania tagodnego, metaplastycznego lub gra-
nicznego guza Brennera. Guzy zlosliwe sg niezmier-
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nie rzadkie i przede wszystkim nalezy je réznicowad
z przerzutami raka przej$ciowokomoérkowego peche-
rza moczowego.

Opisano 53-letnig pacjentke z przypadkowo zdia-
gnozowanym w kontrolnym badaniu USG guzem
jajnika lewego. Pacjentka zostala przyjeta do szpitala
bez istotnych objawdéw klinicznych celem usuniecia
zmiany. W wywiadzie — wcze$niejsza operacja usu-
nigcia trzonu macicy z prawym przydatkiem. Torbie-
lowato zmieniony jajnik lewy $rednicy ok. 6 cm zostal
usuniety technika laparoskopowa. Uzyskany materiat
zbadano makroskopowo i mikroskopowo, przy zasto-
sowaniu rutynowego barwienia hematoksylina-eozy-
ng oraz diagnostyki immunohistochemiczne;j.

W obrazie mikroskopowym stwierdzono tor-
bielowaty guz wystany nablonkiem przejsciowym
z ogniskowo nasilong atypia oraz obecno$cia struk-
tur brodawkowatych. Ogniskowo wyscidtka torbieli
$cieficzala, dwuwarstwowa. Nie stwierdzono inwazji
podscieliska ani utkania tagodnego guza Brennera.
Nowotwoér wykazuje wysoka ekspresje receptoréow
estrogenowych, CK7, EGFR, p63 i pl6. Ujemny
odczyn z CD20 wykluczyt przerzut raka pecherza
moczowego. Zaobserwowana ujemna ekspresja WT1
jest nietypowa dla pierwotnych tranzycjonalnych ra-
kéw jajnika. Guz charakteryzuje si¢ wysoka aktyw-
nosciag mitotyczng z ekspresja biatka Ki-67 ognisko-
wo do ok. 80%.

Obraz guza jest nietypowy ze wzgledu na wyste-
powanie cech raka przejSciowokomérkowego 7 situ.
Immunohistochemia jest niejednoznaczna. Wyklu-
czono przerzut raka pecherza moczowego (CD20-).
W diagnostyce roznicowej brano pod uwage pier-
wotnego raka tranzycjonalnego jajnika. Za tym
rozpoznaniem przemawia dodatnia ekspresja biatka
pl6, natomiast wyklucza je dodatnia ekspresja p63
i EGFR. Nie stwierdza sie rowniez ekspresji WTI,
ktéra w raku tranzycjonalnym powinna by¢ dodat-
nia.

Obecnos¢ struktur brodawkowatych oraz silna
ekspresja biatka p63 i EGFR przemawiaja za granicz-
nym guzem Brennera, w ktérym jednak nie obserwu-
je si¢ tak nasilonej atypii komérkowej. Brak rowniez
cech utkania tagodnego guza Brennera, ktéry powi-
nien towarzyszy¢ postaciom borderline oraz zlosliwym
nowotworom Brennera. W literaturze sugeruje sie
wyrdznienie odmiany granicznego guza Brennera ze
znacznie nasilong atypia — o cechach intraepithelial
carcinoma.
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Biopsja gruboiglowa watroby —
zestawienie wynikéw badania
histopatologicznego 132 pacjentow

Liver core needle biopsy — a summary
of histopathological diagnoses of 132
patients

Wiktoria Lipinska'?, Zygmunt Kozielec?3,
Maciej Biernacki??, Malgorzata Cenian?, Erwin Klimek?,
Anna Tarnowska?, Kajetan Charzewski?, Krystian Golon?

"Wojewo6dzki Specjalistyczny Szpital Dziecigcy w Olsztynie
*Wydzial Nauk Medycznych, Uniwersytet Warmifisko-Mazurski
w Olsztynie

*Samodzielny Publiczny Zaktad Opieki Zdrowotnej MSW

z Warmifisko-Mazurskim Centrum Onkologii w Olsztynie

Biopsja gruboiglowa watroby jest zlotym standar-
dem w diagnostyce choréb tego narzadu. Skuteczno$é
w ustaleniu rozpoznania jest wysoka, a mimo inwa-
zyjnosci tej metody, po wykluczeniu przeciwwskazan
do jej wykonania, jest bezpieczna. Przy udziale badan
histopatologicznych biopsja watroby jest skuteczng
metoda w réznicowaniu nowotworéw pierwotnych
i ognisk przerzutowych.

Analizie poddano wyniki badania histopatolo-
gicznego biopsji watroby 132 pacjentéw opracowa-
ne w Pracowni Cytologii i Histopatologii SP ZOZ
MSW z Warmifisko-Mazurskim Centrum Onkologii
w Olsztynie.

U 91 pacjentéw (69% wszystkich analizowanych
przypadkdéw) biopsja wykazata obecno$¢ utkania no-
wotworowego, z czego znakomita wigkszos¢ (96%)
stanowily nowotwory przerzutowe, a jedynie 4% —
nowotwory pierwotne watroby.

Wsrdéd nowotworéw przerzutowych najliczniej-
sza grupe stanowily nowotwory uktadu pokarmo-
wego (40%), z ktorych najczestsze byly nowotwory
przerzutowe z ognisk pierwotnych w trzustce, jelicie
grubym i zotadku. Druga co do czestosci grupe prze-
rzutéw stanowily nowotwory, ktérych ogniska pier-
wotnego nie ustalono (38%). Wsrdd nich najczestsze
byly raki gruczolowe (57%), kolejna grupe stanowi-
ty raki bez mozliwosci ustalenia typu histologiczne-
go (29%), najrzadsze byly raki plaskonablonkowe
(11%) i nowotwory nienablonkowe (3%). Kolejna co
do liczebnosci grupe stanowily nowotwory pierwotne
pluca (9%). Najrzadsze nowotwory przerzutowe po-
chodzily z ognisk pierwotnych w skérze (3%), sutku
(2%), nerce (2%) 1 trzonie macicy (1%).

Analiza wynikéw jest spdjna z danymi literatu-
rowymi co do czesto$ci wystepowania zmian nowo-
tworowych w badaniach bioptatéw watroby w po-
rébwnaniu ze zmianami NIENOWOtWOrowymi oraz
odnosnie do liczebnego rozktadu ognisk pierwotnych

w przypadku nowotworéw przerzutowych watroby.
U pagjentéw onkologicznych biopsja gruboiglowa
watroby daje mozliwo$¢ postawienia koncowej dia-
gnozy. Jest to skuteczna metoda rozpoznania choroby
nowotworowej w zaawansowanym stadium poprzez
potwierdzenie obecnosci w watrobie przerzutéw na-
wet wtedy, kiedy pierwotnego ogniska nie udalo si¢
ostatecznie zidentyfikowac.
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Lymphoepithelial cyst of the pancreas —
report of 2 cases

Torbiele limfoepitelialne trzustki — opis
dwoch przypadkow

Wiktoria Lipinska'?, Zygmunt Kozielec??,
Maciej Michalak??

'Voivodeship Specialist Children’s Hospital in Olsztyn

Faculty of Health Sciences, University of Warmia and Mazury,
Olsztyn

3Self-Contained Public Healthcare Department MSW with
Warmia-Mazury Cancer Center, Olsztyn

Cystic lesions of the pancreas are relatively rare, hete-
rogeneous lesions. In adults, 85-90% of these lesions are
pseudocysts. True cysts of the pancreas, characterized
by an epithelial lining, are uncommon and they include
malignant neoplasms. Lymphoepithelial cyst (LEC) of
the pancreas are very rare, constituting approximately
0.5% of pancreatic cysts lesion of undetermined patho-
genesis that had been documented almost exclusively
in middle — aged males. The literature on this entity
is limited to case reports or small series. LEC are true
pancreatic cysts of uncertain histogenesis, lined by squ-
amous epithelium and surrounded by mature lymphoid
tissue. The cyst is usually asymptomatic or causes non-
specific abdominal symptoms. There is no specific se-
rologic marker for this entity. None of its radiological
characteristics can help differentiate it from other cy-
stic lesions of the pancreas. Most cases are identified on
pathological examination after resection. The outcome
after surgical excision is uniformly good with no recur-
rences.

Patient 1: 46-year-old polytraumatized male with
cystic lesion of the pancreatic region found while radio-
logical examination after trauma. The lesion was quali-
fied to be surgically removed because of its uncertain
character.

Patient 2: 40-year-old patient with asymptomatic
cystic lesion of pancreas that was diagnosed incidental-
ly on CT in September of 2013. His physical examina-
tion was unremarkable and he had no history of any
episode of pancreatitis or pancreatic insufficiency. After
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21-months observation the lesion increased by 1 cm
on subsequent CT and the patient underwent surgical
excision of the cyst.

Histologically, both cysts were lined by mature stra-
tified squamous epithelium surrounded by dense lym-
phoid tissue, often with prominent follicles. In some
areas, the lining epithelium had more cuboidal, flatte-
ned, or transitional appearance. Post surgical procedu-
res, both patients healed without issue, and given the
diagnosis of LEC, no adjuvant treatment was requitred.

Lymphoepithelial cysts of the pancreas, despite their
rarity, must always be kept in the differential diagnosis
of a cystic pancreatic lesion.

Due to uncommon nature and difficulty in radiologi-
cal diagnosis most cases will continue to be identified on
pathological examination after resection.
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The role of CD133/Notch positive cells
in ovarian cancer progression

Rola komoérek CD133/Notch dodatnich
w progresji raka jajnika

Anna Lis-Nawara!, Piotr Grelewski!, Iwona Kaminska!,
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'Department of Immunopathology and Molecular Biology,
Wroclaw Medical University, Poland

*Department of Pathophysiology, Wroctaw Medical University,
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The biological role of cancer stem cells in progression
and metastasis of ovarian cancers are under investigation.
There is no prove that the cancer stem cells are involved
in tumorigenesis as well as progression of ovarian tumors.
The aim of the study was to identify and estimate the role
of CD133/Notch positive cells in ovarian tumor tissue.

The expression of CD133 and Notch was estimated
on paraffin-embedded ovarian tumor tissue and ovarian
cell lines (OvBH-1, SW626, ascitic fluids) using immu-
nohistochemical staining.

Expression of CD133 was revealed in 41/106 (38.7%)
and Notch in 36/106 (33.9%) ovarian cancers. CD133
immunopositivity was observed on the bridge of the tis-
sues. Reactivity of both biomarkers was found in the cen-
ter and bridge of tumor tissue. Expression of studied bio-
markers showed heterogeneity in the range and intensity
of immunostaining. No correlation between CD133,
Notch expression and clinical parameters was found
p > 0.05). Positive correlation between Notch and
CD133 (p = 0.02) was revealed. Parallel expression of
CD133 and Notch was dominated in non-serous and in
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poorly differentiated (G3) than in serous ovarian carcino-
mas (p = 0.03) and than well and moderate (G1/2) dif-
ferentiated (p = 0.04) cancers. Additionally the CD133/
Notch phenotype was observed in high percentage of
cells isolated from ascitic fluids and ovarian cell lines.
The presence of cells with CD133/Notch phenotype
in ovarian tissue and in ascitic fluids obtained from pa-
tients with ovarian cancer suggest, that these cells have
phenotype of stem cells. However, there is no prove if
these cells are stem cell which undergo genetic mutations
or cells which undergo dedifferentiation. The parallel ex-
pression of Notch on CD133+ cells should be consid-
erate as biomarkers in target therapy of ovarian cancer.
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Przydatno$¢ wystandaryzowanego
schematu badania makroskopowego
preparatu po pankreatoduodenektomii
w przypadkach nowotworéw zlos$liwych
innych niz gruczolakoraki

Standardized grossing protocol is useful
for the pathology reporting of
malignant neoplasms other than
adenocarcinomas treated with
pancreaticoduodenectomy

Lukasz Liszka!, Stawomir Mrowiec?, Katarzyna Kusnierz?,
Maciej Kajor!

IKatedra i Zaklad Patomorfologii, Slaski Uniwersytet Medyczny
w Katowicach

?Katedra i Klinika Chirurgii Przewodu Pokarmowego, Slaski
Uniwersytet Medyczny w Katowicach

'Department of Histopathology, Medical University of Silesia,
Katowice

*Department of Gastrointestinal Surgery, Medical University of
Silesia, Katowice

Zaden z dostepnych schematéw badania makro-
skopowego preparatu po pankreatoduodenektomii
nie zostal uznany za optymalny i powszechnie przyje-
ty w praktyce histopatologicznej. Wystandaryzowany
schemat tego badania, znany jako Leeds Pathology Pro-
tocol (LPP), zostal zwalidowany do badania przypad-
kéw gruczolakoraka przewodowego trzustki. Celem
badania bylo okreslenie przydatnosci tego schematu
w przypadkach zlosliwych nowotwordw pola trzust-
kowo-dwunastniczego innych niz gruczolakoraki.

Istotag LPP jest identyfikacja i oznaczenie kilkoma
kolorowymi tuszami margineséw chirurgicznych na
preparacie, a nastepnie seryjne cigcie go w plaszczyznie
poprzecznej do dhugiej osi dwunastnicy. Leeds Patholo-
gy Protocol zastosowano w prospektywnej grupie 35
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przypadkéw nowotworéw nieprzewodowych (gtéwnie
neuroendokrynnych). Odsetek resekcji nieradykal-
nych, stopieni miejscowego zaawansowania nOwWotwo-
ru oraz liczba zbadanych weztéw chlonnych uzyskane
z wykorzystaniem LPP poréwnano z historyczng gru-
pa 19 przypadkéw, w ktérych badanie makroskopowe
preparatu nie bylo wystandaryzowane.

Przypadki zbadane metoda LPP oraz metoda nie-
standaryzowana nie réznily sie istotnie w zakresie
typéw rozpoznan histopatologicznych, $rednicy no-
wotworu oraz charakterystyki klinicznej pacjentéw.
W przypadkach zbadanych metoda SPP stwierdzono
wiekszy odsetek: resekeji nieradykalnych, przypadkéw
naciekania tkanki thuszczowej okolotrzustkowej oraz
naciekania pni nerwowych przez komérki nowotworu,
a takze wieksza liczbe zbadanych wezléw chionnych.
Zastosowanie SPP wigzalo sie jednak z potrzebg po-
brania wigkszej ilosci wycinkéw do badania mikrosko-
powego.

Standaryzowany schemat badania makroskopowe-
go preparatu po pankreatoduodenektomii LPP moze
by¢ z powodzeniem stosowany w przypadkach nowo-
tworéw zlosliwych innych niz gruczolakoraki. W po-
taczeniu z rzetelnym badaniem mikroskopowym SPP
umozliwia wiarygodne opisanie charakterystyki histo-
patologicznej nowotworu, a w rezultacie optymalng
kwalifikacje pacjenta do leczenia adiuwantowego i ba-
dan kontrolnych.

There is no universally accepted protocol for gross
examination of pancreaticoduodenectomy specimens.
Standardized protocol (SP), known as Leeds Pathol-
ogy Protocol, was previously validated in pancreatic
adenocarcinoma. In this study we aimed to assess use-
fulness of SP in a series of specimens with pancreatic,
ampullary, and duodenal malignant neoplasms other
than adenocarcinomas.

Standardized protocol was based on multi-colour
inking and serial slicing of the specimens in a plane
perpendicular to the duodenal axis. Standardized pro-
tocol was used in a prospective cohort of 35 neoplasms
of neuroendocrine, acinar, and solid-pseudopapillary
lineage (SP cohort). Surgical margin status, prima-
ry tumour stage, and lymph node yield in SP group
were compared with corresponding data of a historical
cohort of 19 cases examined using non-standardized
protocol (NSP). Samples examined in NSP and SP co-
horts were comparable in terms of basic clinical char-
acteristics, median tumour diameter, and distribution
of histopathological diagnostic categories.

In SP cohort we noticed: higher rate of detection
of tumour tissue at surgical margins, more frequent
peripancreatic fat tissue invasion, higher percentage
of perineural invasion, larger number of lymph nodes
retrieved from the specimen, in comparison to NSP
group. Application of SP was associated with signifi-

cantly higher number of tissue blocks taken for his-
tology.

Standardized protocol can be successfully applied for
macroscopical examination of pancreaticoduodenecto-
my specimens with malignant pancreatic, ampullary,
and duodenal neoplasms other than adenocarcinomas.
SP with proper microscopical diagnosis enables an ap-
propriate schedule of patients with these neoplasms to
adjuvant therapy and surveillance programmes.
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Ultrastructure of activated hepatic
stellate cells (HSCs) in liver fibrogenesis
in the course of chronic hepatitis B.
The first study in pediatric patients

Ocena ultrastrukturalna aktywnych
komorek gwiazdzistych watroby

w procesie fibrogenezy w przebiegu
przewleklego zapalenia watroby typu B.
Pierwsze doniesienie u pacjentéw
pediatrycznych

Joanna Maria Lotowska!, Dariusz Marek Lebensztejn?

'Department of Medical Pathomorphology, Medical University of
Bialystok, Bialystok, Poland

*Department of Pediatrics, Gastroenterology and Allergology,
Medical University of Bialystok, Bialystok, Poland

It is assumed that activation of HSCs, mainly re-
sponsible for extracellular matrix synthesis, is a cen-
tral event in the process of liver fibrogenesis.

The major objective of the research was the analy-
sis of the ultrastructural profile of the respective types
of HSCs in children with chronic hepatitis B, with
respect to fibrosis intensity.

The ultrastructural study was conducted based on
the liver oligobiopsies obtained from 70 children with
chronic hepatitis B (chB) (46 boys and 24 girls aged
3-17 years) qualified for antiviral treatment with in-
terferon alpha or lamivudin. Fresh tissue blocks of
1 mm volume were fixed in a mixture of 2.5% glu-
taraldehyde and 2% paraformaldehyde solution and
routinely processed for ultrastructural analysis. Ultra-
thin sections were double stained with uranyl acetate
and lead citrate, and examined using an Opton EM
900 transmission electron microscope. To determine
the extent of organ fibrosis (staging-S), the numerical
scale according to Batts and Ludwig (1995) was used
to distinguish 4 research groups (from S-0 to S-3).

In children with intensive liver fibrosis (S-2 and
S-3), the ultrastructural picture showed almost to-
tal replacement of quiescent HSCs (Q-HSCs) by
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activated, i.e. transitional HSCs (T-HSCs). Among
T-HSCs, 2 types of cells were distinguished, cells ex-
hibiting initiation of activation (Ti-HSCs) that were
frequently accompanied by activated Kupffer cells
and cells with features of perpetuation of activation
(Tp-HSCs). Tp-HSCs were elongated in shape and
were characterized by a substantial loss of cytoplas-
mic lipid material; they contained increased number
of cytoskeletal components (mainly submembranous
located numerous microfilament bundles), well de-
veloped and extremely dilated channels of granular
endoplasmic reticulum and activated Golgi appara-
tus, which indicated their marked involvement in in-
tensive synthesis of the extracellular matrix proteins.
High amounts of collagen fibers were found to ad-
here directly to these cells.

The current study showed that T-HSCs were an
important link between Q-HSCs and so called my-
ofibroblastic HSCs (Mf-HSCs). Transformation of
Q-HSCs into their new morphological variations,
observed with a growing extent of fibrosis indicates
high plasticity of this population of hepatic nonpa-
renchymal cells and their key role in the process of
fibrogenesis in children with chB.
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Poréwnanie oceny amplifikacji genu
HER? trzema metodami

HER?2 amplification level in three
different evaluation methods

Andrzej Marszatek'%3, Apolonia Kaluzna?3,
Lukasz Szylberg!, Violetta Filas??

Zaktad Patomorfologii Klinicznej, Colleginm Medicum im.

L. Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika
w Toruniu

*Katedra Patologii i Profilaktyki Nowotworéw, Uniwersytet
Medyczny im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu
’Wielkopolskie Centrum Onkologii w Poznaniu

Celem pracy byta ocena amplifikacji genu HER2
z wykorzystaniem 3 réznych metod wykonania reak-
¢ji oznaczenia liczby kopii genu.

Material stanowity bloczki parafinowe zawierajace
utkanie raka piersi, w ktérym w badaniu immuno-
histochemicznym stwierdzono ekspresj¢ HER2 na
poziomie 2+. Material pochodzit od kobiet weryfi-
kowanych w celach rutynowej diagnostyki. W kolej-
nych seriach przypadkéw wykonywano réwnolegle
badania FISH metoda ,reczna” oraz zautomatyzo-
wana metodag CISH lub zautomatyzowana metods
z sonda FISH.
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Na podstawie analizy wynikéw w poszczegdlnych
grupach stwierdzono, ze wyliczony wspdlczynnik
HER2/CEP17 ratio byl poréwnywalny w ocenianych
parach badafi wykonanych dwiema metodami. Po
przeprowadzeniu szczegélowej analizy, poréwnujac
metode reczng vs CISH, stwierdzono, ze Srednia licz-
ba kopii genu HER2 w metodzie CISH byla nizsza.
Z kolei przy poréwnaniu metody recznej oraz zauto-
matyzowanej FISH stwierdzono poréwnywalne wyni-
ki, a w cze$ci przypadkéw w badaniach wykonanych
z wykorzystaniem metody automatycznej byly wyzsze.

Zastosowanie odpowiedniej metody opracowania
materialu do badai molekularnych moze warunko-
wal wlasciwa ocene amplifikacji genu HER?2.
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Ocena liniowej gestosci $rodnaskorkowych
nerwow w liszaju twardzinowym sromu

i prawidlowych tkankach sromu przy
uzyciu protokolu diagnostycznego

dla neuropatii drobnych zakoniczen
nerwowych

Linear quantification of intraepidermal
nerve fibers density in vulvar lichen
sclerosus and normal vulvar tissues

by using protocol for small fiber
neuropathy diagnosis

Katarzyna Milian-Ciesielska, Grzegorz Dyduch,
Edyta Radwanska, Mateusz Kaczmarczyk,
Jarostaw Jarczewski, Dariusz Adamek

Katedra Patomorfologii, Uniwersytet Jagiellotiski Collegium
Medicum w Krakowie

Celem pracy bylo poréwnanie liniowej gestosci
$rédnaskorkowych nerwéw w liszaju twardzinowym
sromu i prawidlowych tkankach sromu obliczonej
przy uzyciu protokotu diagnostycznego dla neuropa-
tii drobnych zakoficzen nerwowych.

Trzydzie$ci wycinkéw pochodzacych ze skéry sro-
mu zmienionej w przebiegu liszaja twardzinowego
zostalo zakwalifikowanych do badania. Jako grupe
kontrolna wybrano 20 wycinkéw niezmienionej ské-
ry sromu pochodzacej z marginesu tkankowego usu-
nietych tagodnych zmian skérnych u kobiet w zblizo-
nym przedziale wiekowym.

Na wylonionym materiale wykonano barwienie
immunohistochemiczne (PGP 9.5), na trzech seryj-
nych przekrojach z uzyciem standardowego proto-
kotu. Do oceny gestosci nerwéw §rédnaskérkowych
zastosowano wytyczne do oceny gestoSci nerwdw
$rédnaskérkowych w diagnostyce neuropatii drob-
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nych wtékien nerwowych (Exropean Federation of Neu-
rological Societies/Peripheral Nerve Sociery guideline on the
use of skin biopsy in the diagnosis of small fiber neuropathy).

Obliczono ilo$¢ wlékien nerwowych (PGP 9.5 +)
przekraczajacych granice skérno-naskérkowa w prze-
liczeniu na 1 mm dtugosci granicy skérno-naskérko-
wej. Dlugo$é granicy skérno-naskérkowej obliczono
przy uzyciu programu do komputerowej analizy ob-
razu (Image]J).

Wstepne wyniki wskazuja na istotne statystycz-
nie zmniejszenie gesto$ci nerwdéw Srodnaskérkowych
w przypadkach liszaja twardzinowego w poréwnaniu
z prawidfowymi tkankami sromu.

Réznice w gestosci $rédnaskérkowych zakonczen
nerwowych pomiedzy tkankami sromu zmienionymi
w przebiegu liszaja twardzinowego i prawidtowymi
tkankami sromu moga wskazywaé na role mechani-
zméw neurogennych w patogenezie i rozwoju liszaja
twardzinowego sromu.
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Badania histopatologiczne szyjki macicy
u pacjentek z nienowotworowymi
rozmazami cytologicznymi — analiza
poréwnawcza

Histopathological examination of the
cervix in patients with negative Pap
smear — comparative analysis

Beata Nieweglowska-Guzik, Barbara Szafran-Kozik,
Paulina Mendez-Rutkowska, Andrzej Guzik

Zaklad Patomorfologii w Krosnie — Centrum Zdrowia
MedLifeCover

Badanie cytologiczne szyjki macicy stuzy wczesnemu
wykrywaniu stanéw przednowotworowych i nowo-
tworéw tego narzadu, natomiast badanie histopatolo-
giczne ostatecznie je potwierdza lub wyklucza. Celem
pracy bylo poréwnanie wynikéw badan histopatolo-
gicznych materialéw z szyjki macicy z nienowotwo-
rowymi rozmazami cytologicznymi.

Analizie poddano 394 pacjentki, u ktérych w la-
tach 2011-2015 w Zakladzie Patomorfologii w Kro-
$nie oceniano rozmazy cytologiczne z szyjki macicy,
a nastepnie wykonywano badanie histopatologiczne
materialu z szyjki macicy. Badania cytologiczne oce-
niane byly wg systemu Bethesda. Analizowano tylko
te przypadki, w ktérych okres pomiedzy badaniem
cytologicznym a histopatologicznym nie przekraczal
1 roku. Badana grupe podzielono na 2 podgrupy wg
rozpoznan cytologicznych, wéréd ktérych wyrdzniono:
pacjentki z prawidlowym wynikiem badania cytolo-

gicznego (191) oraz pacjentki ze zmianami zapalnymi
w cytologii (203). Nastepnie do kazdego badania cy-
tologicznego z poszczeg6lnych grup przypisano wynik
badania histopatologicznego materialu z szyjki macicy.

Sredni wiek badanych pacjentek wynosit 42,1 roku
(19-82 lat). W calej badanej grupie 394 pacjentek
prawidtowy obraz histologiczny szyjki macicy stwier-
dzono w 110 przypadkach (27,9%), zmiany zapalne
w 174 przypadkach (44,2%), zmiany atroficzne w 43
przypadkach (10,9%), CIN1/HPV w 59 przypad-
kach (15,0%), CIN2/CIN3 w 6 przypadkach (1,5%)
oraz po jednym przypadku raka plaskonablonkowe-
go szyjki macicy (0,25%) i raka gruczolowego szyjki
macicy (0,25%). Zmiany nienowotworowe stanowily
83%, zmiany zwiazane z infekcja HPV — 15%, zmia-
ny przednowotworowe — 1,5%, a nowotwory — 0,5%.

W podgrupie z prawidlowym wynikiem badania
cytologicznego (191 pacjentek) prawidlowy obraz
histologiczny szyjki macicy stwierdzono w 74 przy-
padkach (38,8%), zmiany zapalne w 57 przypad-
kach (29,8%), zmiany atroficzne w 31 przypadkach
(16,2%), CIN1/HPV w 26 przypadkach (13,6%),
CIN2/CIN3 w 2 przypadkach (1,1%) oraz w 1 przy-
padku raka gruczotowego szyjki macicy (0,5%).

W podgrupie ze zmianami zapalnymi w cytologii
(203 pacjentki), prawidtowy obraz histologiczny szyj-
ki macicy stwierdzono w 36 przypadkach (17,7%),
zmiany zapalne w 117 przypadkach (57,7%), zmia-
ny atroficzne w 12 przypadkach (5,9%), CIN1/HPV
w 33 przypadkach (16,3%), CIN2/CIN3 w 4 przy-
padkach (1,9%) oraz 1 przypadek raka ptaskonablon-
kowego szyjki macicy (0,5%).

Wnioski:

W badaniach histopatologicznych u pacjentek
z nienowotworowymi rozmazami cytologiczny-
mi w 83% wystgpowaly zmiany nienowotworowe,
w 15% zmiany zwigzane z infekcja HPV, w 1,5%
zmiany przednowotworowe i w 0,5% nowotwory.

Najczesciej w badaniach histopatologicznych pa-
gjentek z nienowotworowymi rozmazami cytologicz-
nymi szyjki macicy stwierdzano zmiany zapalne, kt6-
re stanowily 44,2%.
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Chloniak z komoérek plaszcza jelita
grubego — opis przypadku

Mantle zone lymphoma of the colon —

a case report

Krzysztof Nowak, Jarostaw Wejman,
Matgorzata Czubak-Barlik

Zaktad Patomorfologii, SPSK im. prof. W. Orlowskiego CMKP
w Warszawie
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Celem pracy jest omdéwienie diagnostyki réznico-
wej pozawezlowego ogniska chloniaka, morfologii
i immunohistochemii.

W diagnostyce wykorzystano mikroskopie $wietl-
ng, barwienia HE oraz IHC.

Na podstawie barwiei immunohistochemicznych,
korelujacych z morfologia potwierdzono rozpoznanie
chloniaka z komoérek plaszcza (mantle cell lymphoma —
MCL).

W réznicowaniu chloniaka jelita grubego oprécz
najczesciej wystepujacych chloniaka rozlanego z du-
zych komorek B (diffuse large B-cell lymphoma —
DLBCL) oraz pozawezlowego chloniaka strefy brzez-
nej systemu MALT nalezy takze uwzgledni¢ rzadsze
jednostki, takie jak MCL, ktéry zwykle prezentuje sie
klinicznie w stadium III lub IV, czesto zajmujgc prze-
wdd pokarmowy.
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Case reporting of body stalk
anomaly (BSA) in twin pregnancy

Przypadek zespotlu krétkiej pepowiny
u jednego z blizniat z ciazy obumarlej

Beata Osiecka, Kamil Olejnik, Danuta Szkudlarek,
Izabella El Hasanieh

Chair and Department of Pathomorphology, Wroclaw Medical
University, Wroclaw

We present a case of twin gestation with only one
fetus affected by body stalk anomaly.

Complex is a heterogeneous congenital anomaly
characterized by an enlarged abdominal wall defect,
spina difida, limb defect, craniofacial defects and a no
umbilical cord at all.

Several cases of body stalk anomaly in a twin pre-
gnancy have been reported so far.
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Przerzut gruczolakoraka stercza
do pracia: przypadek 59-letniego
pacjenta bez wcze$niejszego
wywiadu onkologicznego

Metastatic prostatic adenocarcinoma:
a case of a 59-year-old patient without
previous oncological history

Anna Ostrowska!, Franciszek Wozniak!,
Radostaw Starownik?, Marek Bar?, Justyna Szumito!

68

'Katedra i Zaklad Patomorfologii Klinicznej, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie

*Klinika Urologii i Onkologii Urologicznej, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie

Celem pracy jest przedstawienie rzadkiego przy-
padku przerzutu nowotworowego do pracia u pacjen-
ta, ktdry nie byl wczedniej leczony onkologicznie.

Mezczyzna, 59 lat, z nieregularnym, cze$ciowo
owrzodzialym naciekiem w okolicy zoledzi pracia.
Chory bez innych dolegliwosci. Zmiane usunieto chi-
rurgicznie.

W badaniu histopatologicznym stwierdzono na-
ciek gruczolakoraka (CK+), wykazujacego dodatni
odczyn immunohistochemiczny na PSA (prostate-spe-
cific antigen). Ze wzgledu na sugestie przerzutu raka
stercza poszerzono diagnostyke kliniczna w celu okre-
Slenia szczegdlowej lokalizacji ogniska pierwotnego
i ustalenia ewentualnego zajecia innych narzadéw.

Przerzuty do pracia rozpoznawane sa zwykle
w zaawansowanym stadium raka stercza. Wykrycie
przerzutu w prezentowanym przypadku u pacjenta
niemajacego objawow stalo si¢ bodZzcem do dalszej
diagnostyki.
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Tracheobronchopatia
osteochondroplastyczna

Tracheobronchopathia
osteochodroplastica

Iwona Pasnik!, Franciszek Burdan?2,
Grzegorz Wilczynski*, Dorota Lewkowicz!,
Justyna Szumito!

'Katedra i Zaktad Patomorfologii Klinicznej, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie

*Katedra i Zaklad Anatomii Prawidlowej Czlowieka,
Uniwersytet Medyczny w Lublinie
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w Lublinie
“Klinika Chirurgii Klatki Piersiowej Uniwersytetu Medycznego
w Lublinie

Celem pracy jest przedstawienie przypadku tra-
cheobronchopatii osteochondroplastycznej u 80-let-
niej pacjentki diagnozowanej z powodu przewleklego
kaszlu.

W badaniu bronchoskopowym stwierdzono liczne
uwypuklenia blony $luzowej siegajacych od wysoko-
$ci chrzastki pierScieniowatej krtani do ostrogi tcha-
wicy i przedniej $ciany oskrzela gléwnego lewego,
z ktérego pobrano wycinek do badania histopatolo-
gicznego.
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W badaniu histopatologicznym wycinka z blony
§luzowej i podsluzowej pokrytego nabtonkiem wie-
lorzedowym migawkowym stwierdzono obecnos¢
pojedynczych beleczek kostnych zlokalizowanych
w blonie §luzowej. W diagnostyce réznicowej poza
tracheobronchopatia uwzgledniono amyloidoze i na-
wracajace zapalenie chrzastek krtani (relapsing poly-
chondyritis). Zdjecie radiologiczne klatki piersiowej nie
wykazalo istotnych zmian. Po ustaleniu rozpoznania
u pacjentki wykonano réwniez tomografie kompute-
rowa klatki piersiowej, w ktérej stwierdzono w czesci
podglosniowej krtani, tchawicy oraz oskrzelach gléw-
nych liczne charakterystyczne polipowate zgrubienia
blony sluzowe;.

Brak informacji klinicznych w przypadku tracheo-
bronchopatii utrudnia ustalenie prawidlowego roz-
poznania. Obraz endoskopowy i radiologiczny zmian
w tchawicy i oskrzelach jest charakterystyczny i jego
znajomo$¢ eliminuje potrzebe wykonywania dodat-
kowych barwien histochemicznych lub odczynéw im-
munohistochemicznych oraz skraca czas oczekiwania
na rozpoznanie.
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Brodawczak odwrécony jam nosa
1 zatok przynosowych

Inverted papilloma of the nasal cavities
and paranasal sinuses

Aleksandra Pietrzak!?, Wojciech Golusinski®,
Malgorzata Wierzbicka*, Andrzej Marszatek!?
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Jest to praca przegladowa, ktéra podsumowuje
najwazniejsze cechy brodawczaka odwréconego. Pra-
ca zostala przygotowana na podstawie materiatu wlas-
nego oraz przegladu najnowszych doniesieni zawar-
tych w czasopismach krajowych oraz zagranicznych.
W naszej opinii tematyka dotyczaca zmian typu
brodawczaka odwréconego jest istotna ze wzgledu
na Cz¢sto wyst¢pujace wznowy miejscowe i ryzy-
ko wspétistnienia nowotwordw zlosliwych. Gléwnag
metoda diagnostyczna w przypadku brodawczakéw
odwréconych jest badanie histopatologiczne. Przed-
stawiamy podstawowe informacje dotyczace cech tej

zmiany obserwowanych w badaniach histopatolo-
gicznych. Zwracamy réwniez uwage na diagnostyke
réznicows, ze wskazaniem na cechy szczegdlowe po-
szczeg6lnych podtyp6w.

W pracy wykorzystano archiwalny material wtas-
ny oraz przeglad literatury krajowej i zagranicznej,
dotyczacej tematyki brodawczaka odwrdconego.

Autorom analizowanych prac nie udalo si¢ ustali¢
jednoznacznej przyczyny powstawania brodawcza-
kéw odwréconych, ale najpowszechniejszy jest po-
glad, ze wiekszo$¢ z tych zmian ma etiologie wiruso-
wa. Rola patomorfologa w procesie diagnostycznym
jest istotna i warta podkre$lenia, poniewaz manife-
stacja kliniczna oraz badania obrazowe nie sg wystar-
czajaco charakterystyczne, by ustali¢ rozpoznanie.
Konieczne jest badanie histopatologiczne pozwalaja-
ce okresli¢ rodzaj zmiany oraz radykalno$¢ zabiegu,
kt6éra ma istotny wplyw na ryzyko wznowy. Brodaw-
czak odwrécony pod wzgledem histologicznym jest
zmiang o charakterze fagodnym, ale autorzy publika-
gji sa zgodni co do faktu, ze u pacjentéw po operacji
konieczny jest follow-up ze wzgledu na ryzyko wznéw
miejscowych i transformacji zto§liwych. W wykrywa-
niu ognisk raka w obrebie brodawczaka odwréconego
pomocne sa badania immunohistochemiczne.
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Pierwotny zlosliwy guz
ziarnistokomoérkowy skory — przypadek
rzadkiego nowotworu, o wyjatkowym
pleomorfizmie histologicznym

Primary cutaneous malignant

granular cell tumor — case report of the
rare neoplasm with unusual
pleomorphic histology

Agata Pilaszewicz-Puza', Krzysztof Dach?, Joanna Reszec!

1Zaktad Patomorfologii Lekarskiej, Uniwersytet Medyczny
w Bialymstoku
?Zaklad Patomorfologii i Profilaktyki Onkologicznej w Lomzy

Prezentacja ma na celu przedstawienie przypadku
rzadko wystepujacego nowotworu — zlosliwej postaci
guza ziarnistokomoérkowego (malignant granular cell
tumor — MGCT). Postaci MGCT stanowia 0,5-2%
guzéw ziarnistokomoérkowych i najezesciej lokalizu-
ja sie w tkankach miekkich koniczyn dolnych. Do tej
pory opisano niewiele ponad sto przypadkéw tego
guza, z czego tylko kilka w obrebie skéry. MGCT
stanowia wyzwanie diagnostyczne ze wzgledu na
swoje podobiefistwo histologiczne do ich tagodnych
odpowiednikéw. Opisywany przez nas przypadek jest
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interesujacy ze wzgledu na rzadko$¢ wystepowania
guza, nietypowg lokalizacje oraz wyjatkowy obraz hi-
stologiczny cechujacy sie znacznym pleomorfizmem.

Opisywany przypadek dotyczy guza skéry policzka
od 91-letniej kobiety, ktéry byt diagnozowany w Za-
ktadzie Patomorfologii i Profilaktyki Onkologicznej
w Lomzy oraz konsultowany w Zakladzie Patomor-
fologii Lekarskiej Uniwersytetu Medycznego w Bia-
lymstoku. Wycinki z zéltokremowego, zrazowatego
guza, $rednicy 8 cm, byly oceniane w barwieniu HE
oraz z wykorzystaniem panelu przeciwcial immuno-
histochemicznych: SMA, CD68, S100, desmina, CD34,
CK AE1/AE3, HMB45. Aktywno$¢ proliferacyjng oce-
niono za pomocy ekspresji biatka Ki-67. Po kilku mie-
siacach od zabiegu usuniecia guza policzka u pacjentki
pojawil si¢ guzek $rednicy 0,8 cm w okolicy matzowiny
usznej, po tej samej stronie. Ze zmiany uzyskano mate-
riat droga biopsji aspiracyjnej cienkoiglowej.

Histologicznie guz byt zbudowany z gniazd wie-
lokatnych komorek, o pecherzykowych jadrach,
z widocznymi jaderkami oraz obfitej ziarnistej,
eozynochlonnej cytoplazmie. Guz charakteryzowal
siec duzym pleomorfizmem oraz licznymi figurami
podzialéw mitotycznych, w tym nieprawidlowych.
Barwienia immunohistochemiczne daly pozytywna
reakcje w przypadku biatka S100 i CDG68, natomiast
negatywng z SMA, desming, CK AE1/AE3, CD34
i HMB-45. Aktywno$¢ mitotyczng oszacowano na
20% komorek. Guz spelnial wigkszo$¢ kryteriow
ztosliwosci guzéw ziarnistokomoérkowych wg Fan-
burg-Smith. W rozmazie cytologicznym z guzka
malzowiny usznej stwierdzono obecno$¢ atypowych
komoérek, przypominajacych komorki zmiany pier-
wotnej policzka, co wskazuje na wznowe guza.

W diagnostyce réznicowej byly brane pod uwage
leiomyosarcoma, atypical fibroxanthoma, angiosarcoma,
melanoma, sarcomatoid carcinoma, MGCT. Na podsta-
wie obrazu mikroskopowego i wynikéw barwiefi im-
munohistochemicznych ustalono rozpoznanie ztosli-
wego guza ziarnistokomoérkowego. Diagnoza MGCT
wigze si¢ z 32-procentowym ryzykiem wznowy,
50-procentowym — przerzutéw, gléwnie do okolicz-
nych wezléw chlonnych, ptuc, watroby i kosci, oraz
39-procentowym ryzykiem zgonu z powodu choro-
by. Autorom prezentacji opisany przypadek wydal si¢
szczegOlnie interesujacy ze wzgledu na duzg rzadkosé
wystgpowania oraz wyjatkowy pleomorfizm histolo-
giczny, nieopisywany do tej pory.
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Test Cintec Plus p16/Ki-67 w roli
diagnostyki uzupelniajacej raka szyjki
macicy

Test Cintec Plus p16/Ki-67 as cervical
cancer’s complementary diagnostic

Aleksandra Pregowska-Szczesna,
Anna Nasierowska-Guttmejer

Zaklad Patomorfologii, Centralny Szpital Kliniczny MSW
w Warszawie

Celem pracy byla ocena roli testu Cintec Plus p16/
Ki-67 w diagnostyce raka szyjki macicy.

U 21 pagjentek Kliniki Poloznictwa, Choréb Ko-
biecych i Ginekologii Onkologicznej CSK MSW
w Warszawie skierowanych z nieprawidlowym wy-
nikiem badania cytologicznego: 2 ASCUS, 1 AGC,
2 ASC-H, 8 LSIL, 4 HSIL, 4 dysplazja cytologiczna,
przeprowadzono badanie kolposkopowe i pobrano
rozmazy cytologiczne z szyjki macicy, w celu wy-
konania testu Cintec Plus. Dodatkowo, u 11 z nich
(1 ASCUS, 2 ASC-H, 2 LSIL, 2 HSIL, 4 dysplazja cy-
tologiczna), pobrano wycinki z tarczy cz¢$ci pochwo-
wej szyjki macicy do badania histopatologicznego.

Rozmazy zabarwiono przy uzyciu testu Cintec
Plus.

Wycinki tkankowe utrwalono w 10-procentowym
roztworze buforowanej formaliny i zatopiono w para-
finie. Preparaty poddano standardowemu barwieniu
hematoksyling i eozyna oraz dodatkowemu barwie-
niu immunohistochemicznemu z uzyciem przeciwcia-
la pl6.

Dodatnie wyniki testu Cintec Plus stwierdzono
w 8 przypadkach (1 AGC, 2 LSIL, 1 HSIL, 2 dyspla-
zja cytologiczna, 1 ASC-H). U 5 pacjentek z tej gru-
py rozpoznano neoplazje¢ $rédnablonkowa w badaniu
histopatologicznym i potwierdzono silng i rozlana
dodatnia reakcja z przeciwcialem p16. W przypadku
jednego badania (ASC-H) nie stwierdzono dysplazji
w weryfikacji histopatologiczne;.

Wynik testu Cintec Plus negatywnie wypadt u 13
pacjentek (2 ASCUS, 1 ASC-H, 3 HSIL, 2 dysplazja
cytologiczna). Od 6 z nich pobrano wycinki do ba-
dania histopatologicznego. Tylko u jednej chorej roz-
poznano neoplazje srodnablonkowa (LSIL). W tym
przypadku wynik barwienia przeciwcialem pl6 byl
ujemny.

Test Cintec Plus p16/Ki-67 jest uzupetnieniem ba-
dania kolposkopowego. Lacznie z badaniami histopa-
tologicznym i immunohistochemicznym p16 stanowi
podstawe do podjecia wlasciwych decyzji klinicznych.
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Ocena ekspresji bialek fascyny 1
1 EpCAM w raku zoladka

Expression of Fascin-1 and EpCAM
proteins in gastric cancer

Anna Pryczynicz, Justyna Zinczuk, Andrzej Kemona,
Katarzyna Guzinska-Ustymowicz

Department of General Pathomorphology, Medical University
of Bialystok, Biatystok

Fascyny stanowig grupe bialek odpowiedzialnych
za utrzymanie prawidlowej struktury wewnetrznej
cytoszkieletu komorkowego. Wigza ze sobag mikrofi-
lamenty aktynowe, co umozliwia ruch komérek. Jed-
nym z bialek nalezacych do tej grupy jest fascyna 1,
ktoérej ekspresji nie obserwuje si¢ zwykle w zdrowych
komérkach. Bialko EpCAM jest czasteczka adhezyj-
ng komérek nablonkowych i posredniczy w homofil-
nych interakcjach adhezyjnych komoérka—komérka.
Z kolei EpCAM mozna zaobserwowaé na wigkszosci
zdrowych, prawidlowych komérek. Zaburzenia ich
ekspresji obserwuje si¢ w réznych nowotworach, acz-
kolwiek w raku Zotadka ich rola jest malo poznana.

Celem badan byla ocena ekspresji bialek fascyny 1
i EpCAM w preparatach histopatologicznych pacjen-
téw leczonych z powodu raka zoladka w Uniwersy-
teckim Szpitalu Klinicznym w Bialymstoku.

Badania obejmowaly grupe 88 pacjentéw z rozpo-
znanym rakiem zoladka. Ekspresje fascyny 1 i EpCAM
oceniono w guzach pierwotnych z zastosowaniem
metody immunohistochemicznej. Przeprowadzono
analize statystyczng wybranych parametréw (wiek,
pleé, typ nowotworu, stopiefi zréznicowania histo-
logicznego, typ wg klasyfikacji Laurena, lokalizacja
guza, $rednica guza, glebokos$¢ nacieku nowotworo-
wego, przerzuty odlegle oraz przerzuty do weztéw
chtonnych) w korelacji z ekspresja bialek fascyny 1
i EpCAM.

Ekspresje bialka EpCAM, a takze fascyny 1 obser-
wowano w wiekszym stopniu u pacjentéw z typem hi-
stologicznym raka gruczolowego bez komponenty $lu-
zowej niz w gruczolakorakach z komponentg $luzowa
(p = 0,028 i p = 0,004, kolejno). Wyzsza ekspresja
tych bialek byla réwniez czesciej obecna w typie jeli-
towym wedlug klasyfikacji Laurena niz w typie rozla-
nym raka (p = 0,037 i p = 0,038, kolejno). Ponadto
w guzach nisko zréznicowanych i niezréznicowanych
nie obserwowano ekspresji fascyny 1, a w guzach
srednio zréznicowanych obecno$¢ tego biatka byla
obserwowana w wigkszym odsetku (p = 0,004). Za-
obserwowano tez wicksza ekspresj¢ bialka EpCAM
w nowotworach naciekajacych do naczyn krwionos-

nych (p = 0,013).

Obecnos¢ ekspresji fascyny 1 i EpCAM wiaze sie
z typem histologicznym raka zoladka o korzystniej-
szym rokowaniu. Ponadto biatko EpCAM moze mie¢
znaczenie w naciekaniu komérek nowotworowych do
naczyn krwiono$nych.
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Rare types of benign uterus tumor —
a three cases

Rzadkie typy tagodnych nowotworéw
macicy — opis trzech przypadkow

Marta Rzeszutko, Wojciech Rzeszutko,
Danuta Szkudlarek

Chair of Pathomorphology, Wroclaw Medical University,
Wroclaw, Poland

The diagnosis of uterine soft tissue tumors is
usually not difficult, the most common are smooth
muscle tumors. Occasionally, benign tumors with an
unusual growth pattern may cause some diagnostic
confusion for pathologists who had not experienced
such a tumor before. We present a cases of uterine
cotylenodoid leiomyoma, lipoleiomyoma and lipofi-
broma.

Cotyledonoid leiomyoma or “grapelike” leiomyo-
ma is a very rare tumor among the ever-expanding
repertoire of growth variants described in benign
uterine leiomyoma. A large multinodular fungating
tumor adhering to the right posterolateral wall of the
uterus and extending to the broad ligament was dis-
covered at vaginal hysterectomy. With a provisional
diagnosis of sarcoma, total hysterectomy and bilater-
al salpingo-oophorectomy were performed. Postop-
eratively, the patient was well with no evidence of
recurrence at 14 months. Pathologic examination
revealed a 10-cm, red-brown tumor that comprised
multiple bulbous processes protruding over the uter-
ine surface, in continuity with a dissecting intramyo-
metrial component. It was composed of fascicles and
nodules of bland-looking smooth muscle cells with
prominent perinodular hydropic degeneration. Co-
agulative necrosis, mitoses, and nuclear atypia were
absent. Cotyledonoid leiomyoma apparently results
from a combination of several uncommon growth
patterns operating together, including subserosal
growth, dissecting growth, and perinodular hydrop-
ic degeneration. Increased awareness of this grossly
alarming variant of benign uterine leiomyoma can
help avoid overtreatment.

“Cotyledonoid dissecting leiomyoma” or “Stern-
berg tumor” is a very rare variant of smooth mus-
cle tumors with a distinctive gross appearance. We
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describe a similar lesion, probably the sixth reported
case, comparing its clinicopathological features with
those of previous cases. A 26-year-old nulliparous
woman underwent laparotomy for a large pelvic mass
replacing the postero-lateral aspect of the uterus with
extension into the left pelvic cavity in the form of nu-
merous exophytic congested small nodules. The tu-
mor was removed by resection without hysterectomy
after frozen section examination. Histologically, there
were variable sized micronodules of benign smooth
muscle fascicles, which were separated by fibrous
connective tissue with a marked hydropic change
and rich vascularity. Immunohistochemical and ul-
trastructural studies were helpful for confirmation of
the smooth muscle nature, but not useful for the de-
finitive diagnosis. Due to bizarre, sarcoma-like gross
appearances, this type of lesion should be subjected
to frozen section examination in order to avoid over-
treatment and preserve the fertility in young women.
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Zrobznicowane poziomy ekspresji
wybranych biatek szoku cieplnego
w raku plaskonablonkowym krtani

Different expression levels of selected
heat shock proteins in laryngeal
squamous cell carcinoma (LSCC)

Natalia Skoczylas-Makowska!, Magdalena Bodnar!?,
Adrianna Czyznikiewicz!, Aleksandra Gawrych!,
Lukasz Szylberg!, Jakub Michalski!, Pawet Burduk?,
Matgorzata Wierzbicka?, Andrzej Marszatek!*?>

Zaktad Patomorfologii Klinicznej, Colleginm Medicum im.

L. Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikolaja Kopernika
w Toruniu

*Klinika Otolaryngologii i Onkologii Laryngologicznej,
Uniwersytet Medyczny im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu
3Zaklad Patofizjologii Narzadu Stuchu i Uktadu Réwnowagi,
Katedra i Klinika Otolaryngologii i Onkologii Laryngologicznej
Collegium Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy,
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

4Katedra Patologii i Profilaktyki Nowotwor6w,

Uniwersytet Medyczny im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu
SWielkopolskie Centrum Onkologii w Poznaniu

Rola biatek szoku cieplnego (beat shock proteins —
HSP) jest jednym z najmniej zbadanych zagadnien
w raku plaskonablonkowych krtani (laryngeal squamons
cell carcinoma — LSCC), dlatego celem pracy byfa im-
munohistochemiczna ocena ekspresji wybranych bia-
tek szoku cieplnego w LSCC oraz analiza korelacji
ekspresji oznaczanych bialek z danymi kliniczno-pa-
tologicznymi, ze szczegdlnym uwzglednieniem zaka-
zenia wirusem HPV.
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Badania zostaly przeprowadzone na wyselekcjono-
wanym archiwalnym materiale tkankowym, pocho-
dzacym od pacjentéw, ktérym wykonano catkowita
laryngektomie. Badaniaimmunohistochemiczne prze-
prowadzono w postaci mikromacierzy tkankowych
(TMA) w utkaniu LSCC oraz reprezentatywnych
fragmentach prawidlowej blony $luzowej, stanowia-
cej material kontrolny. Przeprowadzono oceng lokali-
zacji i poziomu ekspresji biatek: HSP27, HSP70 oraz
pl6. Analiza poréwnawcza intensywnosci ekspresji
oznaczanych parametréw zostala przeprowadzona
z wykorzystaniem skali pélilosciowej wg Remmele-
-Stegner, a uzyskane wyniki pomiaréw zostaly pod-
dane analizie statystycznej, z uwzglednieniem danych
kliniczno-patologicznych pacjentéw.

Stwierdzono istotnie statystycznie wyzsze warto-
$ci ekspresji bialek HSP27 i HSP70 w utkaniu LSCC
w poréwnaniu z prawidlowa blona sluzowa. Ponadto
zaobserwowano wzrost ekspresji biatek HSP w przy-
padkach rakéw z przerzutami do wezléw chlonnych.
Wykazano istotne statystycznie réznice, pomiedzy
ekspresja biatka HSP27 u pacjentéw N(0) vs. N(+)
oraz u pacjentdw z wyzszym stopniem zaawansowa-
nia miejscowego guza (T3 vs T4). Stwierdzono takze
réznice w ekspresji biatka HSP70 w odniesieniu do
zlosliwosci histologicznej guza.

Zrbéznicowany poziom ekspresji biatek HSP27
1 HSP70 oraz wzrost wartosci ekspresji biatka HSP27
wraz ze wzrostem stopnia zaawansowania nowotworu
moze wskazywad, ze moga one uczestniczy¢ w proce-
sie progresji NOWOtworowe;j.
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Chrzestniakomiesak zatoki szczekowe;:
opis przypadku i dyskusja probleméw
diagnostycznych

Chondrosarcoma of maxillary sinus:
a case report and discussion
of diagnostic problems

Anna Skorczewska'!, Lukasz Szylberg', Jacenty Szukalski',
Andrzej Marszatek!?3

'Katedra i Zaktad Patomorfologii Klinicznej, Colleginm Medicum
im. L. Rydygiera, Uniwersytet Mikolaja Kopernika w Toruniu
*Katedra i Zaklad Patologii i Profilaktyki Nowotworéw,
Uniwersytet Medyczny im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu
3Wielkopolskie Centrum Onkologii w Poznaniu

Chrzestniakomiesak to trzeci pod wzgledem wy-
stepowania nowotwor kosci. Szczeka jako pierwotna
lokalizacja jest rzadko$cia.

Przedstawiamy  przypadek 45-letniej kobiety
z guzem w obrebie ko$ci lewej zatoki szczekowej.
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W pierwszym badaniu histopatologicznym sugero-
wano rozpoznanie chrzestniaka lub mezenchymal-
nego hamartoma. Powtarzane pobranie drobnego
materialu nie dalo podstaw do jednoznacznego roz-
poznania patomorfologicznego. Z powodu braku ko-
relacji miedzy obrazem klinicznym a wynikami ba-
dan obrazowych oraz patomorfologicznych zwolano
konsylium. Po przeanalizowaniu wszystkich dostep-
nych informacji wysunieto podejrzenie chrzestniako-
migsaka i zakwalifikowano pacjentke do leczenia opera-
cyjnego. W usunigtym materiale potwierdzono ztosliwy
charakter nowotworu.

Opisany przypadek chrzestniakomigsaka wskazu-
je na niejednorodng morfologie nowotworu i moze
by¢ diagnostycznym wyzwaniem dla patologa. Pel-
ny dostep do wynikéw badad radiologicznych oraz
pobranie reprezentatywnego materiatu tkankowego
z réznych obszaréw nowotworu sg istotnymi czyn-
nikami wplywajacymi na poprawno$¢ rozpoznania.
W przypadkach trudnych do postawienia ostatecznej
diagnozy kluczowa jest Scista wspdtpraca klinicystow
i patologa.
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Poréwnanie przydatno$ci przeciwcial
HBME-1 i CK19 w diagnostyce raka
brodawkowatego tarczycy

A comparative study of HBME-1
and CK 19 usefulness in the diagnosis
of papillary thyroid cancer

Dorota Snopkowska-Wiaderna, Radostaw Minias

Diagnostyka Consilio w Eodzi

Celem pracy jest poréwnanie przydatno$ci opi-
sywanego w piSmiennictwie, rzadziej stosowanego
i stabiej poznanego przeciwciala HBME-1 oraz po-

Tabela [streszczenie 49}

wszechnie stosowanego przeciwciala CK19 w wy-
krywaniu raka brodawkowatego tarczycy. Ponadto
przedstawiono wady, zalety i ograniczenia diagno-
styczne w zastosowaniu wymienionych przeciwcial.
Material badawczy stanowig preparaty histopato-
logiczne z rak6w brodawkowatych tarczycy (n = 20).
Wykonano odczyny immunohistochemiczne z prze-
ciwcialem HBME-1 i CK19 (Roche-Ventana) z na-
stepcza ocena polilosciowa uzyskanych barwien.
Zestawienie odczynéw immunohistochemicznych
w 20 przypadkach raka brodawkowatego tarczycy
wykazato silng (HBME-1) i bardzo silng (CK19) eks-
presje w rakach brodawkowatych tarczycy.
Przeciwcialto HBME-1, mimo opisywanych ogra-
niczen i slabszej ekspresji, jest odczynem o wigkszej
swoisto§ci w rozrostach atypowych w poréwnaniu
z CK19. Ekspresja tego przeciwciala, wraz z CK19,
stanowi przydatne narzedzie w rutynowej identyfika-
¢ji guzdéw tarczycy o typie raka brodawkowatego.
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Extrarenal-spinal cord nephroblastoma
in a hovawart — a case report

Nerczak niedojrzaly w lokalizacji
pozanerkowej u psa rasy hovawart —

opis przypadku

Malgorzata Sobczak-Filipiak!, Jacek Sterna?,
Karolina Warchulska!, Tomasz Mecik-Kronenberg?®

'Division of Pathology in Exotic, Laboratory,

Non-domesticated Animals and Fish, Department of Pathology
and Veterinary Diagnostics, Warsaw University of Life Sciences,
Warsaw, Poland

*Department of Small Animal Diseases with Clinics, Faculty of
Veterinary Medicine, Warsaw University of Life Sciences,
Warsaw, Poland

*Department of Pathology, Medical University of Silesia, Zabrze,
Poland

HBME-1

CK19

odczyn blonowy

odczyn cytoplazmatyczno-blonowy

najczestsza ekspresja silna (+ +)

najczestsza ekspresja bardzo silna (+++)

czuto$¢ 90% (w 18/20 przypadkéw)

czulo$¢ 85% (w 17/20 przypadkéw)

silne zabarwienie koloidu (4 +)

stabe zabarwienie koloidu (+)

obecno$¢ odczynu w komoérkach limfoidalnych

falszywie dodatni odczyn w obszarach zapalenia przewleklego

tarczycy (w komoérkach pecherzykowych; brak immunoekspresji
w limfocytach)

odczyn bardziej swoisty dla zmian atypowych

odczyn mniej swoisty dla zmian atypowych

brak ekspresji w zmianach tagodnych tarczycy
(0/20)

ekspresja w cze$ci zmian tagodnych tarczycy (w 3 przypadkach
wykazano ekspresje w obszarach nienowotworowych)
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Primary tumors of the central nervous system
(CNYS) are relatively rare in most domestic animals
species, but predominantly they are diagnosed in the
old dogs and cats. Only 10 percent of all primary ca-
nine CNS tumors occurred in dogs less than 3 years
of age. Spinal cord nephroblastoma, in dogs some-
times called “Thoracolumbar Spinal Cord Tumor”,
affects young dogs (under 38 months), predominan-
tly German Shepherd and some retriever breeds. It’s
uncommon neoplasm in dogs (about 2.3 percent of
all primary CNS tumors in this species). The primary
tumor occurs usually at the thoracolumbar segments
Th10-L2.

Tumor was removed from the thoracolumbar seg-
ment Th13 (right side; intradural-extramedullary lo-
calisation) of 1.5 year old male howavart with clinical
signs of pelvic limbs paraplegia and lost panniculus
reflex to the right side in caudal 1/4 of lumbar spine.
It was fixed and stained routinely; moreover Cliver-
-Barrer stain and immunohistochemical staining aga-
inst cytokeratin and vimentin was made.

During histopathological examination characteri-
stic tubular pattern of tissue was seen, admixed with
solid cellular areas. The “glomeruloid-like” compo-
nent was also focally seen. Mitotic figures were mo-
derated. Cluver-Barrer stain for myelin was negative.
Immunohistochemical stain showed positive expres-
sion of cytokeratin in some cells, forming the tubules,
and vimentin in the stroma of the neoplastic tissue.

It was the first case of extrarenal — spinal cord ne-
phroblastoma diagnosed in a dog/in a hovawart in
our Division.
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Immunohistochemical study on
ADAM33 in sinonasal inverted
papillomas and squamous cell
carcinomas of the larynx

Immunoekspresja ADAM33
w brodawczakach odwréconych nosa
1 zatok oraz w raku krtani

Olga Stasikowska-Kanicka,
Matgorzata Wagrowska-Danilewicz, Lukasz Pyziak,
Agnieszka Wierzchniewska-Lawska, Marian Danilewicz

Uniwersytet Medyczny w Lodzi

ADAM33 protein is a member of the family of
transmembrane glycoproteins composed of mul-
tidomains. ADAM family members have different
activities, such as proteolysis and adhesion, making
them good candidates to mediate the extracellular
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matrix remodelling and changes in cellular adhesion
that characterise certain pathologies and cancer de-
velopment. ADAMs are involved in various biological
and disease-related processes. The aim of our study
was to evaluate an immunoexpression of ADAM33
in sinonasal inverted papillomas and squamous cells
carcinomas of the larynx and to determine its correla-
tion with histological grade.

Immunohistochemical method was used to ex-
amine the immunoexpression of ADAM33 in thirty-
nine of formalin-fixed, paraffin-embedded tissue
specimens of sinonasal inverted papillomas (SIP) and
forty-three laryngeal squamous cell carcinomas.

All epithelial and vascular staining scores were
found to be significantly increased in G1 and G2
grade of laryngeal cancer compared with controls
(p < 0.001) and IP (p < 0.001). No statistically
significant differences were found between immuno-
expression of ADAM33 in G1 and G2 tumors. The
immunoexpression of ADAM33 was significantly in-
creased in IP patients as compared to control (p <
0.02).

Our findings suggest that ADAM33 could poten-
tially contribute to tumorigenesis of laryngeal and
sinonasal region.
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Ciliated hepatic foregut cyst: rzadki typ
torbieli watroby

Ciliated hepatic foregut cyst: a rare type
of hepatic cyst

Jarostaw Swatek!, Dorota Lewkowicz!, Lech Wronecki!,
Justyna Szumito!, Jacek Krysa?

'Katedra i Zaklad Patomorfologii Klinicznej, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie

20Oddziat Chirurgii Ogoélnej, Samodzielny Publiczny Zaktad
Opieki Zdrowotnej w Putawach

Przedstawiono rzadki przypadek torbieli watroby
uwazanej za zaburzenie rozwojowe przedniego odcinka
pierwotnej cewy jelitowej. Dotychczas opisano nieco
ponad 100 przypadkéw tej zmiany, wickszo$¢ w ciagu
ostatnich 25 lat. U ponad 60% pacjentéw torbiel nie
dawata objawéw klinicznych. W pieciu przypadkach
na podlozu metaplazji plaskonablonkowej nablonka
torbieli rozwinat sie rak ptaskonabtonkowy.

Torbiel zlokalizowana pod powierzchnia przepo-
nowa prawego plata watroby znaleziono przypad-
kowo i usunieto w catoéci podczas cholecystektomii
laparoskopowej u 70-letniego mezczyzny, operowa-
nego trzy lata wcze$niej z powodu raka odbytnicy.
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Rozpoznanie histopatologiczne ustalono w Zaktadzie
Patomorfologii SPZOZ w Putawach.

Torbiel $rednicy 1,5 cm, o gestej, §luzowej zawar-
tosci, wyraznie odgraniczona od otaczajacego miaz-
szu watroby, byla wystana nablonkiem walcowatym,
czeSciowo urzesionym, wielorzedowym, przypomina-
jacym nablonek drég oddechowych, miejscami jedno-
warstwowym, pozbawionym rzesek. W sasiedztwie
nabtonka wldknista $ciana torbieli zawierala waska,
nieciagla warstwe mie$ni gladkich.

Cechy histologiczne typowe dla ciliated hepatic foregut
cyst obecne byly tylko w cze$ci utkania Sciany torbieli,
co mozna tlumaczy¢ zmianami wstecznymi zwigzany-
mi z wiekiem pacjenta, w kontekscie wrodzonego cha-
rakteru torbieli. W dotychczas opisanych przypadkach
zmiany tego typu rozpoznano u mlodszych pacjentéw
(mediana wieku 48 *12 lat). Ze wzgledu na mozli-
wos¢ transformacji zlosliwej, obserwowanej u ok. 5%
pacjentéw, ciliated hepatic foregut cyst powinna by¢ pra-
widlowo rozpoznawana i zawsze usuwana w granicach
tkanek niezmienionych. W przedstawionym przez nas
przypadku nie stwierdzono metaplazji plaskonabton-
kowej wyscidtki torbieli.
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Czy ekstensywna i intensywna
technologia chowu pstraga teczowego
(Oncorbynchus mykiss, Walbaum 1792)
ma wplyw na zmiany morfologiczne
watroby tej ryby?

Does intensive and extensive breeding
technology of the rainbow trout
(Oncorhynchus mykiss, Walbaum 1792)
has influence on the morphological
lesions in the liver of this fish?

Jozef Szarek!, Emilia Strzyzewska-Worotyniska’,

Krystyna Skibniewska!, Elzbieta Terech-Majewska’,

Anna Wisniewska!, Karolina Naumowicz!,

Krzysztof Wasowicz!, Mariusz Felsmann?, Beata Szynaka?,
Anna Andrzejewska®, Leonardo Della Salda‘,

Dominika Gulda®

"Uniwersytet Warminisko-Mazurski w Olsztynie

*Uniwersytet Przyrodniczy w Poznaniu

SUniwersytet Medyczny w Bialymstoku

‘Uniwersytet Teramo, Wiochy

SUniwersytet Technologiczno-Przyrodniczy im. Jana i Jedrzeja
Sniadeckich w Bydgoszczy

Obecnie w pozyskiwaniu pstraga teczowego obok
tradycyjnej ekstensywnej technologii chowu z jedno-
razowym przeplywem wody (OOH) coraz czgsciej sto-
suje si¢ intensywny chéw z recyrkulacja wody (RAS).

W obydwu systemach chowu dazy si¢ do zachowania
dobrostanu. Badanie morfologiczne watroby ma na
celu wykazanie, czy wymienione technologie chowu
wplywaja na obraz strukturalny tego narzadu.

Badania przeprowadzono wiosna i jesienia w okre-
sie 2 lat w 6 gospodarstwach pstragowych, stosuja-
cych taka sama diete, z ktérych 3 mialy chéw typu
OOH i 3 ch6w RAS. Do badan wzieto 960 pstragéw
teczowych (n = 20). Polowa z nich to ryby o ma-
sie ciata 350-500 g, a druga potowa 501-850 g. Do
badan pobierano wycinki watroby, ktére utrwalano
w S-procentowej zbuforowanej formalinie. Skraw-
ki narzadu barwiono hematoksyling i eozyna oraz
zgodnie z metodg PAS wg MacManusa. Poziom gli-
kozaminoglikanéw oceniano metodg pélilosciowa wg
Szarka i wsp.

Nieznacznie czgSciej zmiany makroskopowe
(zwlaszcza uszkodzenia skory i tusek) obserwowano
u ryb z chowu RAS. Wiekszo$¢ pstragéw teczowych,
niezaleznie od typu chowu, sezonu i masy ciala, cha-
rakteryzowala si¢ normalnym obrazem mikrosko-
powym watroby. Stosunkowo czesto spostrzegano,
zwlaszcza u pstragéw z chowu intensywnego, sthusz-
czenie zwykte i przekrwienie. Czesto odnotowywano
obecno$¢ melanomakrofagéw. Sporadycznie wyste-
powalo zwyrodnienie migzszowe, martwica pojedyn-
czych hepatocytéw, naciek komérek limfocytarnych.
Nieco wiecej zmian morfologicznych bylo u ryb
o wiekszej masie ciala i z chowu RAS (brak jednak
potwierdzenia statystycznego). Cze$ciej zmiany od-
notowywano u ryb pozyskanych jesienia. Obraz za-
warto$ci glikozaminoglikanéw w hepatocytach ryb
byl zréznicowany. Poziom wymienionego zwiazku
byl wyzszy u ryb z chowu RAS, zwlaszcza jesienia,
i u ryb o wigkszej masie ciala.

Stopiefi intensywno$ci zmian w watrobie byt wiek-
szy u ryb chowu intensywnego. Lokalizacja odstepstw
od normy wskazuje, ze zmiany mialy charakter adap-
tacyjny oraz uszkadzajacy (w mniejszym stopniu)
i w niewielkim stopniu zalezaly od technologii cho-
wu. Obraz morfologiczny watroby pstraga teczowe-
go daje podstawe do stwierdzenia, ze newralgicznym
czynnikiem w chowie pstragéw jest zapewnienie im
wlasciwych warunkéw oddychania komérkowego —
odpowiedniej temperatury wody i poziomu tlenu.
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Ocena aktywnoSci proliferacyjnej oraz
immunoekspresji kadheryny E

i cyklooksygenazy 2 w polipach
zabkowanych jelita grubego

Proliferative activity

and immunoexpression of E-cadherin
and cyclooxygenase 2 in colorectal
serrated polyps

Justyna Szumito, Anna Ostrowska, Katarzyna Golec,
Pawel Bojar

Katedra i Zaktad Patomorfologii Klinicznej,
Uniwersytet Medyczny w Lublinie

Jednym ze szlakéw karcynogenezy raka gruczoto-
wego jelita grubego jest szlak metylacyjny. Jego mor-
fologicznymi wykladnikami sa zmiany okreslane jako
polipy zabkowane, ktére aktualnie obejmuja polipa
hiperplastycznego, gruczolaka/polipa zabkowanego
siedzacego, tradycyjnego gruczolaka zabkowane-
go i polipa mieszanego. Polipy te r6znig si¢ zaréwno
miedzy soba, jak i od tradycyjnych gruczolakéw pod
wzgledem wielu cech molekularnych, ktérych znacze-
nie dla progresji zmian w raka nie zawsze jest jasne.
Celem pracy jest ocena aktywnosci proliferacyjnej oraz
immunoekspresji kadheryny E i indukowanej formy
cyklooksygenazy (COX2) w polipach zabkowanych.

Z bazy danych Katedry i Zakladu Patomorfologii
Klinicznej UM w Lublinie z lat 2014-2015 wybrano
po 25 przypadkéw trzech podstawowych typdw poli-
péw zabkowanych. Na skrawkach parafinowych wy-
konano odczyny immunohistochemiczne na kadhe-
ryne E, COX2 i Ki67 z uzyciem EnVision™*/HRP
(Dako). Przy ocenie odczynéw korzystano z progra-
mu komputerowego Nikon NIS Ar.

We wszystkich polipach stwierdzono dodatni, in-
tensywny blonowo-cytoplazmatyczny odczyn na kad-
heryne E. W polipach hiperplastycznych i siedzacych
odczyn na COX-2 byt ujemny lub ogniskowo stabo-
dodatni cytoplazmatyczny, podobnie jak w wigkszo-
$ci tradycyjnych gruczolakéw zabkowanych. Inten-
sywniejszy odczyn stwierdzano w ogniskach dysplazji
nablonka. W polipach hiperplastycznych jadrowy
odczyn na Ki67 stwierdzano w komoérkach nabtonko-
wych dna krypt, w polipach siedzacych w komérkach
polozonych bardziej powierzchownie w kryptach
i byl on nieregularnie rozmieszczony, a w gruczola-
kach tradycyjnych w dnie ektopowych krypt.

Rzadkie wystepowanie immunoekspresji COX2
w polipach zagbkowanych moze §wiadczy¢ o jej mar-
ginalnym znaczeniu w patogenezie raka jelita grube-
go rozwijajacym si¢ na drodze neoplazji zabkowane;.
Podobnie kadheryna E nie odgrywa w tym procesie
wiegkszej roli.
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Uzyteczno$¢ rozszerzonego panelu
badan immunohistochemicznych
w diagnostyce choroby Hirschsprunga

The utility of immunohistochemistry
studies in the diagnosis
of Hirschsprung’s disease

Lukasz Szylberg!, Przemystaw Gatazka?,
Magdalena Bodnar!, Irena Daniluk-Matras?,
Andrzej Marszatek!

'Katedra i Zaklad Patomorfologii Klinicznej, Szpital Uniwersy-
tecki nr 1 im. dr. A. Jurasza w Bydgoszczy, Colleginm Medicum
im. L. Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikolaja Kopernika
w Toruniu

?Klinika Chirurgii Ogélnej i Onkologicznej Dzieci i Mlodziezy,
Szpital Uniwersytecki nr 1 im. dr. A. Jurasza w Bydgoszczy,
Colleginm Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet
Mikotaja Kopernika w Toruniu

Podstawowa metodg rozpoznawania choroby Hir-
schsprunga jest badanie histopatologiczne bioptatu
odbytnicy w standardowym barwieniu hematoksyli-
na i eozyng. W wielu przypadkach ocena materiatu
jest duzym wyzwaniem z uwagi na czgste trudnosci
zwiazane z identyfikacja komoérek zwojowych. Wy-
korzystanie badan immunohistochemicznych pozwa-
la na skuteczniejsza diagnostyke w watpliwych przy-
padkach.

Celem badania byla ocena skutecznosci diagno-
stycznej autorskiego zestawu przeciwcial u pacjentéw
z podejrzeniem choroby Hirschsprunga.

Badaniem objeto 34 bioptaty pochodzace od pa-
gjentéw bez klinicznych objawéw zaburzed unerwie-
nia jelit oraz 26 wycinkéw pochodzacych od pacjen-
téw z rozpoznang chorobag Hirschsprunga. W celu
potwierdzenia lub wykluczenia obecnosci komoérek
zwojowych wykonano badania immunohistoche-
miczne z wykorzystaniem przeciwcial przeciwko
MAP1Db, peryferynie, S-100, kalretyninie, NSE, bcl-2
oraz CD56.

Najbardziej precyzyjne w identyfikacji komoérek
zwojowych okazaly sie przeciwciata przeciwko CD56,
S-100, peryferynie i kalretyninie. Najwyzszy wskaz-
nik skutecznosci diagnostycznej (94%) uzyskano na-
tomiast przy zastosowaniu lacznej oceny odczynéw
dla S-100 i CD56.

Zastosowanie zaproponowanego panelu badan im-
munohistochemicznych pozwala w petni potwierdzi¢
lub wykluczy¢ watpliwe diagnostycznie przypadki
choroby Hirschsprunga.
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Sktad izotopowy azotu i wegla

w unikatowej tkance guza Wilmsa
i pozostalosci nefrogennych o tym
samym tle izotopowym

Nitrogen and carbon stable isotope
ratio in unique Wilms’ tumor tissue
and nephrogenic rests with the same
isotopic background

Katarzyna Taran, Tomasz Fraczek, Lukasz Antoszczyk,
Anna Sitkiewicz, Piotr Paneth, Jozef Kobos

Zaklad Patomorfologii, Uniwersytet Medyczny w Eodzi

Pozostalosci nefrogenne sa uznanym prekursorem
guza Wilmsa, jednakze pomimo licznych badan na po-
ziomie mikroskopowym i molekularnym nie ujawnio-
no jak dotad patomechanizméw ich ztozonej biologii.
Celem pracy byta ocena sktadu izotopowego unikato-
wej tkanki nerczaka plodowego i pozostalosci nefro-
gennych o tym samym tle izotopowym.

Przy uzyciu spektrometru masowego stosunku izo-
topowego z przeplywem ciaglym Sercon 20-22 (Conti-
nuous Flow Isotope Ratio Mass Spectrometer — CE-IRMS),
sprzezonego z analizatorem pierwiastkowym (Sercon
SL) umozliwiajacym jednoczesna analize wegla, azotu
i siarki (elemental analyzer for simultaneous carbon-nitro-
gen-sulfur {NCS} analysis), dokonano pomiaréw sto-
sunku izotopowego stalych izotopdéw azotu i wegla
w tkance guza Wilmsa i pozostalo$ci nefrogennych.

Ujawniono réznice skladu izotopowego azotu
i wegla pomiedzy badanymi zmianami patologiczny-
mi (guz Wilmsa 15N/14N = 9,03 +0,39, 13C/12C
= 22,37 +0,13; pozostalosci nefrogenne 15N/14N
= 6,48 +0,28, 13C/12C = 23,70 £0,15).

Uzyskane rezultaty wskazuja, ze patomechanizmy
przemian pozostalo$ci nefrogennych i rozwoju guza
Wilmsa moga rozpoczynad si¢ juz na poziomie atomo-
wym i wigza¢ si¢ z odmiennym metabolizmem komo-
rek obu badanych typéw zmian patologicznych nerki.
Ponadto wskazuja, ze pomiary skladu izotopowego
azotu i wegla moga by¢ pomocne w okresleniu biolo-
gii zmiany i podejmowaniu decyzji terapeutycznych.
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Cytologia czy test p16/Ki-67?
Poréwnanie dodatniej warto$ci
predykcyjnej drugorzedowych modeli
diagnostycznych w detekcji ryzyka
HSIL+/CIN2+ w pierwotnym
skriningu raka szyjki macicy opartym
na HRHPV

Cytology or p16/Ki67 test? Comparison
of “second step” models for detection
HSIL+/CIN2+ risk women in HPV-
based primary cervical cancer screening
using positive predictive value

Martyna Trzeszcz!?, Maciej Mazurec?, Michat Jelen®

1Zaktad Patomorfologii i Cytologii Klinicznej Uniwersyteckiego
Szpitala Klinicznego we Wroctawiu

*Centrum Zdrowia Kobiety CORFAMED Sp. z 0.0. we Wroclawiu
3Katedra i Zaktad Patomorfologii i Cytologii Onkologicznej
Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu

Celem pracy bylo poréwnanie dodatniej warto-
$ci predykcyjnej (PPV) cytologii ptynnej (LBC) oraz
immunocytochemicznego testu podwojnego pl6/
Ki-67 (DS), jako drugorzedowych modeli w pierwot-
nym skriningu raka szyjki macicy (RSM) opartym na
ocenie statusu 14 wysokoonkogennych typéw HPV
(HRHPV 14), w selekcji pacjentek z HSIL+/CIN2+.

W wyselekcjonowanej (po cotestingu, DS i kol-
poskopii z biopsja) grupie 103 pacjentek wykonano
analize retrospektywng PPV dla LBC (model 1.) oraz
dla DS (model 2.), jako drugorzedowych alternatyw-
nych testéw w detekcji HSIL+/CIN2+. Pierwot-
nym testem przesiewowym byl HRHPV14. Ustalono
punkty konicowe: dodatni wynik HRHPV z nastep-
czym nieprawidlowym wynikiem LBC (ASC-US+)
lub dodatnim DS (DS+). Oceny PPV dokonano w
oparciu o tabele kontyngencji. Przedzialy ufnosci dla
miar testow diagnostycznych opieraly si¢ na meto-
dzie Cloppera-Pearsona. Do oceny poziomu istotno-
$ci zastosowano test Fishera dla tabel 2X2 z korekta
mid-p.

Stwierdzono 23 przypadki HSIL+/CIN2+ (23
ASC-US+ i 22 DS+), 39 przypadkéw LSIL/CIN1
(39 ASC-US+ i 12 DS+) oraz 41 przypadkéw hi-
stologicznie ujemnych (41 ASC-US+ i 7 DS+).
PPV dla HSIL+/CIN2+ dla cytodiagnostyki LBC
osiagneta warto$¢ 22%, a dla DS 54%. W analizie
poréwnawczej poziom istotno$ci wynidst p < 0,001.
W modelu 2. potwierdzono 1 przypadek falszywie
negatywny. Liczba wykonanych kolposkopii z biopsja
wyniosta 106 dla LBC i 41 dla DS.
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Wartos¢ PPV w selekcji pacjentek HSIL+/CIN2+
dla DS jest statystycznie znamiennie wyzsza niz cy-
tologii. Moze to implikowal znaczne zmniejszenie
liczby wykonywanych procedur inwazyjnych, ogra-
niczajac jednocze$nie dyskomfort pacjentek i koszty
skriningu raka szyjki macicy. Warto$¢ diagnostyczna
modelu HRHPYV z nastepczym DS wymaga oceny na
duzych grupach populacyjnych, szczegélnie ze wzgle-
du na mozliwo$¢ wystepowania wynikéw falszywie
negatywnych.
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Czy czas rozszerzy¢ wskazania

do badania placentologicznego?
Subkliniczna preeklampsja tozyskowa
w manifestacji morfologicznej

Is it time to expand indications

for submitting placenta to pathology?
Subclinical placental preeclampsia

in morphological manifestation

Martyna Trzeszcz!?, Maciej Mazurec?, Michat Jelen?®

Zaktad Patomorfologii i Cytologii Klinicznej Uniwersyteckiego
Szpitala Klinicznego we Wroctawiu

2Centrum Zdrowia Kobiety CORFAMED Sp. z 0.0. we Wroclawiu
’Katedra i Zaklad Patomorfologii i Cytologii Onkologicznej
Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu

Identyfikacja grup podwyzszonego ryzyka pre-
eklampsji (PE) i zahamowania wewnatrzmacicznego
wzrastania plodu (FGR) na podstawie algorytméw
klinicznych, z nastgpczym wiaczeniem profilakeyki
kwasem acetylosalicylowym (ASA) ma na celu ogra-
niczenie liczby cigzkich powiklan ciazy, takze poprzez
optymalizacj¢ terminu porodu. Rozwéj diagnosty-
ki prenatalnej z ocena biomarkeréw biochemicznych
(m.in. PIGF i sFlt-1) pozwala identyfikowa¢ przypad-
ki, w ktorych kluczowa dla patogenezy powiklan jest
dysfunkcja tozyska. Aktualne wskazania Amerykan-
skiego Towarzystwa Patologéw do badania poplodu
moga by¢ niewystarczajace w pelnej identyfikacji za-
burzefi placentologicznych.

W okresie od grudnia 2014 r. do marca 2016 r.
w grupie 103 cigzarnych z podwyzszonym ryzykiem
PE i/lub FGR i zakwalifikowanych do profilaktyki
ASA, u ktérych oznaczono PIGF i sFlt-1, zidentyfi-
kowano 4 przypadki z nieprawidlowymi warto$cia-
mi (powyzej 95 lub ponizej 5 centyla). W 3 z nich
ciagza zostala zakoficzona w trybie pilnym z powodu
nieprawidlowych przeplywéw naczyniowych u pto-
du. W jednym ci¢zarna jest nadal w obserwacji.
U wszystkich pacjentek zalecono badanie placento-
logiczne, ktére zostalo wykonane w 2 przypadkach.
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W badaniu placentologicznym 1 poptodu stwier-
dzono lozysko zbyt male do wieku ciazowego (< 10
centyla), podwyzszony wskaznik plodowo-tozyskowy
(8,8) oraz cechy malperfuzji lozyskowej. Mikroskopo-
we badanie placentologiczne drugiego poplodu wy-
kazalo waskulopatie doczesnowg z hialinizacja i za-
krzepami tetniczek doczesnowych. Makroskopowo
stwierdzono rozsiane zawaly parenchymy (o tacznej
powierzchni < 30%). Wskaznik plodowo-tozyskowy
i masa fozyska byly w normie dla wieku cigzowego.

Profilaktyka ASA w cigzach z ryzykiem PE i/lub
FGR moze zmienia¢ lub maskowad manifestacje kli-
niczna tych powiklan. Dlatego wydaje si¢ uzasadnio-
na kwalifikacja do badania placentologicznego juz na
podstawie wykladnikéw subklinicznej preeklamps;ji
tozyskowej — nieprawidlowych biomarkeréw tozysko-
wych, co wymaga potwierdzenia w wickszych gru-
pach populacyjnych.
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Diagnostyczno$§¢ materialu pobranego
z kanalu szyjki macicy za pomoca
szczoteczki endo-Cervex-Brush

w trakcie kolposkopii z biopsja

w selekcji pacjentek z ryzykiem HSIL+/
CIN2+

Diagnostic value of endocervical
sampling with endo-Cervex-Brush
in triage HSIL+/CIN2+ risk women
based on colposcopy with biopsy

Martyna Trzeszcz!?, Maciej Mazurec?, Michat Jelen®

1Zaktad Patomorfologii i Cytologii Klinicznej Uniwersyteckiego
Szpitala Klinicznego we Wroctawiu

*Centrum Zdrowia Kobiety CORFAMED Sp. z 0.0. we Wroctawiu
SKatedra i Zaklad Patomorfologii i Cytologii Onkologicznej
Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu

Celem pracy byla ocena diagnostycznosci mate-
riatu histologicznego pobranego przy uzyciu szczo-
teczki kanalowej typu endo-Cervex-Brush w czasie
kolposkopii z biopsja w selekgji pacjentek z HSIL+/
CIN2+.

Grupe 94 pacjentek, u ktérych wykonano cote-
sting i podwéjny test immunocytochemiczny pl6/
Ki-67, zakwalifikowano do kolposkopii z biopsja.
W trakcie badania kolposkopowego pobrano ma-
terial z kanalu szyjki macicy (ampling endocerwi-
kalny) za pomoca szczoteczki kanalowej typu endo-
-Cervex-Brush (brushing). Zastosowano standaryzo-
wany sposob pobrania. Material tkankowy bezpo-
$rednio po brushingu utrwalano w formalinie, a na-
stepnie poddano preparatyce laboratoryjnej typowej
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dla bioptatéw z kanatu szyjki macicy. Gotowe prepa-
raty oceniano zgodnie z terminologia LAST (Lower
Anogenital Squamous Terminology) oraz aktualnym
mianownictwem WHO 2014. Gdy wystepowaly
wskazania, wykonywano immunohistochemiczne ba-
danie dodatkowe z przeciwciatem p16.

Osiemdziesiat siedem (92,56%) preparatéw spo-
$§r6d ocenionych spetnialo kryteria diagnostycznosci,
wsréd nich stwierdzono 80 (91,95%) histopatolo-
gicznie negatywnych, 2 (2,3%) przypadki HSIL oraz
5 (5,75%) przypadkéw SIL bez mozliwosci okre$lenia
gradingu z powodu stycznego $ciecia preparatu lub
niepelnej warstwowosci nablonka. W jednym przy-
padku (1,15%) zmiana HSIL zostala rozpoznana wy-
tacznie w materiale z kanatu szyjki macicy. Sampling
endocerwikalny byl zwiazany z niewielkim dyskom-
fortem lub jego catkowitym brakiem u pacjentek.

Sampling endocerwikalny z zastosowaniem endo-
-Cervex-Brush pozwala uzyska¢ material tkankowy
poréwnywalny diagnostycznie do klasycznego wy-
tyzeczkowania kanatu szyjki macicy. Zabieg ten jest
znacznie lepiej tolerowany przez pacjentki. Zastoso-
wana metoda umozliwia rozpoznanie zmian $rédna-
blonkowych zlokalizowanych w kanale szyjki macicy,
w tym HSIL, co w przypadkach ujemnej histopato-
logicznie biopsji tarczy moze znacznie poprawi¢ war-
to§¢ diagnostyczna kolposkopii. W rozpoznaniach
SIL nieokreslonego stopnia moze wskazywac na ko-
nieczno$¢ wykonania dalszej diagnostyki endocerwi-
kalnej.
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Ograniczony mozaicyzm lozyskowy
czy aberracja chromosomalna u plodu?
Trisomia 15 chromosomu rozpoznana
po badaniu placentologicznym

Confined placental mosaicism or fetal
aneuploidy? Trisomy 15 detected after
placenta examination

Martyna Trzeszcz!?, Maciej Mazurec?, Michat Jelen?®

1Zaktad Patomorfologii i Cytologii Klinicznej Uniwersyteckiego
Szpitala Klinicznego we Wroctawiu

*Centrum Zdrowia Kobiety CORFAMED Sp. z 0.0. we Wroctawiu
’Katedra i Zaklad Patomorfologii i Cytologii Onkologicznej Uni-
wersytetu Medycznego we Wroctawiu

Celem pracy byla ocena przydatnosci badania mi-
kroskopowego tozyska w detekeji aberracji chromo-
somalnych.

W skierowanym do badania placentologicznego
tozysku (ciaza II, pordd II, 23 t.c., zgon wewnatrz-
maciczny plodu bez uchwytnej klinicznie przyczyny)

wykonano pelne badanie makro- i mikroskopowe,
a w zwigzku z podejrzeniem aberracji chromosomal-
nej bloczki parafinowe z tkankami poplodu i plodu
przekazano do badania genetycznego.

W mikroskopowym badaniu placentologicznym
stwierdzono: powigckszone kosmki o zaburzonym
ksztalcie typu scalloping, obecnoéé inkluzji trofoblastu,
komorki olbrzymie syncytiotrofoblastu oraz rozsiane
zwigkszenie ilosci komérek podscieliskowych kosm-
kéw — wyktadniki morfologiczne mogace wskazywad
na wystepowanie aberracji chromosomalnej u plodu
i/lub poptodu. Na tej podstawie material tkankowy
skierowano do badania genetycznego. Material oce-
niono pod katem wystepowania aberracji chromoso-
malnych z zastosowaniem metody QF-PCR, ktéra
pozwala na wykrycie 85% liczbowych aberracji chro-
mosomowych mogacych by¢ przyczyna poronienia.
W kosméwce kosmatej wykryto nieprawidlowa liczbe
kopii chromosomu 15 oraz ple¢ chromosomalng zen-
ska. Badanie materiatlu z poronienia metoda QF-PCR
nie pozwala na okreslenie charakteru trisomii — prostej
lub translokacyjnej. Z tkanek ptodu nie uzyskano wy-
starczajacej ilosci materialu genetycznego do badania
pomimo dwukrotnych préb izolacji DNA.

Wlasciwie przeprowadzone badanie placentolo-
giczne pozwala na wysuniecie podejrzenia aberracji
chromosomalnej ograniczonej do tozyska (mozaicyzm
tozyskowy) i/lub wystepujacej u plodu, a po potwier-
dzeniu w badaniu genetycznym umozliwia okreslenie
najbardziej prawdopodobnej przyczyny niepowodze-
nia polozniczego. Wskazuje takze na konieczno$¢ wy-
konania pelnej diagnostyki genetycznej u rodzicéw
z zaleceniem wiasciwego postgpowania diagnostycz-
nego w nastepnej ciazy. Potwierdzenie aberracji chro-
mosomalnej w kosméwce bez dostgpnego wyniku
badania genetycznego obumarlego plodu lub zywo
urodzonego noworodka nie rozstrzyga, czy zaburze-
nie dotyczy plodu czy poptodu.
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Zastosowanie wybranych parametrow
kontroli jako$ci Amerykanskiego
Towarzystwa Patologéw w skriningu
przesiewowym raka szyjki macicy na
podlozu plynnym z uwzglednieniem
statusu HRHPV

Selected CAP quality control
parameters and HPV status for

l iquid-based preparations in cervical
cancer screening

Martyna Trzeszcz'?, Maciej Mazurec?, Michat Jelen®
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Przedstawienie wynikéw kontroli jako$ci cytodia-
gnostyki szyjki macicy w preparatyce plynnej (LBC)
przeprowadzonej przez cytopatologéw z zastoso-
waniem wybranych parametréw zalecanych przez
Amerykanskie Towarzystwo Patologéw (CAP), jako
niezbedny element ciagtego doskonalenia jako$ci (Cozn-
tinuous Quality Improvement — CQI) w cytopatologii gi-
nekologicznej.

W okresie od sierpnia 2015 r. do lutego 2016 r.
na podstawie materialu pobranego u kobiet od 21.
roku zycia oceniono 3017 preparatéw LBC wg kla-
syfikacji Bethesda 2014 wykonanych technika Sure-
Path (BD). W 453 przypadkach (15,01%) oceniono
status HPV (HRHPV) przy uzyciu testu molekular-
nego RealTime PCR (Abbott). Obliczono procento-
wy udzial poszczegélnych rozpoznan cytologicznych
w o0gdblnej liczbie oraz wskaznik ASC/SIL (stosunek
rozpoznan cytologicznych o nieokreslonym znaczeniu
— ASC-US, ASC-H - do zmian $rédnabtonkowych
i raka — LSIL, HSIL, SCC). Otrzymane warto$ci przy-
réwnano do norm centylowych raportowanych przez
CAP. Dodatkowo oceniono korelacje cytowirusolo-
giczne (cyto-virological corvelations — CVC) i zestawiono
z oczekiwanymi przez CAP.

Udzial procentowy poszczegdlnych rozpoznan
cytologicznych przedstawial si¢ nastepujaco: dla
rozpoznafn cytologicznych ASC-US/ASC-H/LSIL/
HSIL/AGC/niediagnostyczny — 2,88/0,03/1,66/0,1/
0,03/0,07, a warto$¢ wskaznika ASC/SIL wyniosta
1,66, co dla wszystkich parametréw oznacza zakres
miedzy 5. a 25. centylem wedlug wartosci raportowa-
nych przez CAP. W zakresie korelacji CVC osiagnie-
to ponizszy udzial procentowy pozytywnego statusu
HRHPV (w nawiasie % wartosci oczekiwane przez
CAP) dla wymienionych rozpoznan NILM/ASC-
-US/ASC-H/LSIL/HSIL — 10,7 (2-9 w grupie od 30.
roku zycia)/51,72 (ok. 50)/100 (dazy do 100)/88,57
(> 71-82,9)/100 (dazy do 100).

Monitorowanie wskaznika ASC/SIL, udziatu po-
szczegblnych rozpoznan cytologicznych w ich ogél-
nej liczbie oraz korelacje cytowirusologiczne powinny
by¢ podstawowymi parametrami kontroli jakosci no-
woczesnej cytopatologii ginekologicznej i konieczny-
mi warunkami CQI. W warunkach polskich ocena
LBC przez wyszkolonego cytopatologa moze spetniaé
oczekiwane wskazniki raportowane przez CAP.

80

62

Fagodny guz mezenchymalny imitujacy
stadium guzkowe miesaka Kaposiego

Haemorrhagic dermatomyofibroma —
benign mesenchymal tumor resembling
plaque-stage Kaposi’s sarcoma — a case
report

Rafal Tyczynski
Departament Patologii, Szpital Uniwersytecki w Lund, Szwecja

W 1991 r. Hugel jako pierwszy w serii 25 przy-
padkéw wyrdznil i opisal zmiane skérna, ktéra na-
zwal plaque type dermal fibromatosis — typ grudkowy
wlékniakowato$ci skérnej.

Rok pézniej Kamino i wsp., badajac 9 podobnych
przypadkéw, zdefiniowali histologicznie i wprowa-
dzili nazwe dermatomyofibroma.

Niemieccy dermatopatolodzy: T. Mentzel iH. Kutz-
ner opisali najwieksza liczbe tego typu zmian rozro-
stowych: 56.

Wyodrebnili réwniez i opisali trzy przypadki:

Haemorrhagic dermatomyofibroma imitujace stadium
guzkowe miesaka Kaposiego (jedyne doniesienie!?).

Dane kliniczne:

* guz mtodych dorostych z przewaga kobiet,

* najczestsza lokalizacja: gorna czg$¢ tulowia i obrecz
barkowa,

* asymptomatyczny, owalny, dobrze odgraniczony
guz o elastycznej konsystencji, zwykle normochro-
matyczny lub nieznacznie bezowo podbarwiony,

* pojedynczy guz o Srednicy 1-2 cm.

Dane histologiczne i immunohistochemiczne:

Dermatomyofibroma jest tagodnym, mezenchymal-
nym guzem skéry wykazujacym miofibroblastyczna
linie r6znicowania. Zbudowany jest z komérek o ska-
pej cytoplazmie i wydtuzonym, nerkowatym jadrze.
Peczki 1 wiagzki komoérek ukladaja sie réwnolegle do
powierzchni skéry. Przydatki skérne sg zachowane,
widoczna jest fragmentacja wldkien elastycznych.

W postaci krwotocznej (haemorrbagic dermatomyo-
fibroma) dodatkowo wystepujg struktury sitowate
i szczeliny z wynaczynionymi erytrocytami oraz to-
warzyszacymi nielicznymi i rozproszonymi komoérka-
mi zapalnymi.

Komérki guza wykazuja ekspresje: wimentyny
i alfa SMA.

Negatywna reakcja dotyczy markeréw nablonko-
wych, CD-34, desminy, S-100 (odnotowano takze
kilka przypadkéw alfa SMA!).

Negatywna  reakcja  immunohistochemiczna:
HHV8 — w zadnym przypadku nie stwierdzono
obecnosci materialu genetycznego wirusa HHVS
przy uzyciu PCR.
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Opis przypadku

Dane kliniczne: Od 1,5 roku niewielki guzek ské-
ry podudzia lewego u 39-letniej kobiety. Makrosko-
powo, biopsja skory i tkanki podskérnej o wymiarach
12 X 10 mm.

W centralnej czeSci nieco kraterowata zmiana
o $rednicy 67 mm z jasnobrunatnym przebarwie-
niem w $rodku. Preparat byl oznaczony nicig przy
jednym z biegunéw, zabarwiono brzegi resekcji
i przecieto wzdtuz dlugiej osi.

Podsumowujac — haemorrhagic dermatomyofibroma
jest wyjatkowo rzadkim przykladem fagodnego roz-
rostu mezenchymalnego z obrazem histologicznym
imitujacym postaé guzkowa miesaka Kaposiego.
W rutynowym barwieniu HE dominuja cytologicznie
tagodne komérki o charakterze miofibroblasta, utozo-
ne w peczki i wiazki z strukturami sitowatymi i szcze-
linami wypelnionymi wynaczynionymi erytrocytami
oraz nielicznymi komérkami zapalnymi.

Profil immunohistochemiczny: alfa SMA+, wi-

mentyna+, CD34—, S-100—, desmina—, CK-,
HHVS-.

Charakterystyczna fragmentacja widkien elastycz-
nych.

Diagnostyka réznicowa:

* migsak Kaposiego — kanaly naczyniowe wylozone
nowotworowymi komoérkami §rédbtonka z kuli-
stymi wtretami hialinowymi, poprzedzielane pecz-
kami komérek wrzecionowatych; towarzyszacy
naciek komoérek limfoplazmatycznych; CD34+;
HHVS+;

* naczyniak wrzecionowatokomoérkowy — przestrze-
nie jamiste z zwakuolizowanymi komérkami $réd-
btonka (podobne do komérek sygnetowatych); cze-
$ciowo zorganizowane skrzepliny; phlebolithis.
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Naczyniak limfatyczny jajnika —
prezentacja przypadku

Ovarian lymphangioma — case report

Anna Wasaznik-Jedras, Malgorzata Kotos,
Anna Nasierowska-Guttmejer

Zaklad Patomorfologii, Centralny Szpital Kliniczny MSW
w Warszawie

Naczyniaki limfatyczne (lymphangioma) sa tagod-
nymi zmianami ukladu limfatycznego, prawdopo-
dobnie hamartomatycznymi. Wystepuja gléwnie
u dzieci w obrebie skory okolicy glowy i szyi. U doro-
stych wykrywane sa czeSciej w jamie brzusznej i prze-
strzeni zaotrzewnowej.

Celem pracy jest prezentacja przypadku naczynia-
ka limfatycznego w rzadkiej jajnikowej lokalizacji.

Material stanowi guz jajnika prawego pochodzacy
od 30-letniej kobiety operowanej w Klinice Potoznic-
twa, Chor6b Kobiecych i Ginekologii Onkologicznej
CSK MSW w Warszawie.

Z jajnika utrwalonego w 10-procentowej buforo-
wanej formalinie pobrano reprezentatywne wycinki,
ktére zatopiono w parafinie, a nastgpnie zabarwiono
hematoksyling i eozyna oraz immunohistochemicznie
z uzyciem przeciwcial CD34 i D2-40.

Makroskopowo stwierdzono jajnik o wymiarach
7,5 X 5,5 X 4,0 cm, o nierdbwnej powierzchni ze-
wnetrznej. Na przekroju widoczna byla torbiel $red-
nicy 4,5 cm wypelniona gesta brunatna trescia.

Mikroskopowo w terenie jajnika, poza ogniska-
mi endometriozy zewnetrznej, obecna byla zmiana
o najwickszym wymiarze 2,5 ¢m, zbudowana z licz-
nych cienkosciennych, torbielowatych przestrzeni,
wystanych pojedyncza warstwa splaszczonych komé-
rek. Przestrzenie rozdzielone byly wiknistym tacz-
notkankowym podscieliskiem.

Wykonane barwienia immunohistochemiczne CD34
i D2-40 potwierdzily naczyniowy charakter zmiany
i pozwolily na ustalenie rozpoznania naczyniaka limfa-
tycznego. W diagnostyce réznicowej uwzgledniono na-
czyniaka krwiono$nego (bemangioma) oraz adenomatoid
tumonr.

Naczyniaki limfatyczne to tagodne guzy rzadko
rozpoznawane w obrebie jajnika. NajczeSciej wyste-
puja jednostronnie, osiagaja male rozmiary i nie dajg
objawéw klinicznych. W literaturze opisywane sa
jednak przypadki guzéw osiagajacych znaczne roz-
miary i powodujacych niepokojace dolegliwosci. Dla-
tego tez w diagnostyce réznicowej fagodnych i ztosli-
wych litotorbielowatych guzéw jajnika nalezy bra¢
pod uwage naczyniaki limfatyczne.
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Kliniczno-patologiczna charakterystyka
nefropatii IgA ze zlogami C4d

Clinicopathological characteristics of
immunoglobulin A nephropathy with
glomerular C4d deposits

Malgorzata Wagrowska-Danilewicz!, Marian Danilewicz?

1Zaktad Nefropatologii, Uniwersytet Medyczny w Lodzi
?Zaklad Patomorfologii, Uniwersytet Medyczny w Lodzi

Nefropatia IgA (IgAN) jest najczestsza postacig
pierwotnego klebuszkowego zapalenia nerek oraz
gléwna przyczyng schytkowej niewydolnosci nerek
wsréd chorych na pierwotne glomerulopatie. Jest
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to choroba komplekséw immunologicznych, w kt6-
rych znaczaca role w uszkodzeniu nerki przypisuje
sie aktywacji dopelniacza. Dopetniacz moze by¢ ak-
tywowany droga alternatywna, klasyczna lub lekty-
nowa. Klebuszkowe zlogi C4d s3 uwazane za marker
lektynowej drogi aktywacji dopetniacza. Doniesienia
literaturowe sugerujg réznice w przebiegu nefropatii
IgA u chorych, u ktérych wykryto ztogi C4d w ba-
daniu immunofluorescencyjnym biopunktatu nerki
w poréwnaniu z przypadkami bez ztogéw C4d. Ce-
lem pracy bylo poréwnanie nasilenia zmian klinicz-
nych, laboratoryjnych i morfologicznych u chorych
na IgAN u ktérych stwierdzono zlogi C4d w mezan-
gium {IgAN, C4d(+)} i ktérych nie wykryto zlogéw
C4d [IgAN C4d(-)1.

Przeanalizowano zmiany morfologiczne i immu-
nomorfologiczne oraz nasilenie zmian klinicznych
i laboratoryjnych u 43 chorych na IgAN. Biopunk-
taty nerek nadsylane byly w celach diagnostycz-
nych do Zakladu Nefropatologii Uniwersytetu Me-
dycznego w Lodzi w latach 2010-2015. Do badan
zakwalifikowano biopunktaty od chorych na IgAN
zawierajace co najmniej 10 niestwardnialych kiebusz-
kéw. Diagnostyka mikroskopowa obejmowata ocene
skrawkéw rutynowo barwionych HE. Ponadto wy-
konano odczyn PAS z barwieniem blekitem alcjanu,
srebrzenie wg Jonesa, barwienie wg tréjbarwnej me-

o

O IgAN C4d(+)

B IgAN C4d(0)

Ryc. 1. {streszczenie 64}

Ryc. 3. {streszczenie 64}

tody Massona, AFOG i barwienie czerwienia Kongo.
Badanie immunomorfologiczne wykonano na skraw-
kach mrozonych z wykorzystaniem przeciwcial: IgA,
IgG, IgM, C3, Clq, C4d, tahcuchy lekkie kappa
i lambda, stosujac metodyke immunofluorescencji.
Przeciwciala I1gG, IgA, IgM, C3, Clq, kappa, lamb-
da byly sprz¢zone z fluorochromem (FITC, DAKO,
metoda bezposrednia), przeciwcialo C4d — niesprze-
zone z fluorochromem, metodyka posrednia z prze-
ciwcialem wtérnym Alexa Fluor (Sigma). Zmiany
morfologiczne oceniono wg klasyfikacji oksfordzkiej.
Wykorzystano test x* do statystycznego poréwnania
nasilenia zmian laboratoryjnych, klinicznych i mor-
fologicznych pomiedzy badanymi grupami. Przyjeto
poziom istotnosci p < 0,05.

W 11 biopunktatach pobranych od chorych na
nefropatie IgA, oprécz dominujacych ztogéw IgA,
stwierdzono obecno$¢ zlogéw C4d w mezangium
[IgAN C4d(+)}, natomiast w 32 biopunktatach do-
minujacym zlogom IgA towarzyszyly ztogi C3 i nie
stwierdzono ztogéw C4d (IgAN C4d-). W zadnym
przypadku nie wykryto zlogéw Clq, zaré6wno w gru-

Ryc. 2. [streszczenie 64}

The complement system and C4d

‘ Lectin pathway ‘ ‘ Classical pathway ‘ ‘ Alternative pathway ‘
MBL A C3b
Factor B
¢ Properdin
C4
C3b
C4d

Ryc. 4. {streszczenie 64}
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pie C4d(+), jak i w grupie C4d(-). Analiza staty-
styczna wynikéw wykazala, ze u pacjentéw w gru-
pie IgAN C4d(+) stwierdzono w chwili przyjecia
do szpitala znamiennie wicksze stezenie kreatyniny
w surowicy, mniejsze warto$ci eGFR, wyzsze wartosci
ci$nienia tetniczego oraz wigkszy biatkomocz w po-
réwnaniu z grupa IgAN C4d(-). W biopunktatach
u chorych w grupie IgAN C4d(+) znamiennie cze-
$ciej stwierdzano znacznego stopnia zmiany $rod-
migzszowe oraz rozplem S$rédwlosniczkowy w kile-
buszkach niz w grupie IgAN C4d(-).

U chorych na nefropatie IgA ze zlogami C4d
w mezangium stwierdza si¢ ciezszy kliniczny prze-
bieg choroby oraz wicksze nasilenie zmian morfolo-
gicznych niz u chorych na IgAN bez zlogéw C4d.
Chorzy na IgAN, u ktérych wykryto zlogi C4d
w mezangium, wymagaja wdrozenia innej terapii niz
chorzy na IgAN bez zlogéw C4d.
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New insights in neurotransmitters
nature — link between NPY
and prostate cancer

Nowe spojrzenie na nature
neurotransmiteré6w — ogniwo pomiedzy
NPY a rakiem prostaty

Wojciech Wesotowski!?, Edyta Szwed?, Joanna Kitlinska?*,
Jacek Gulczynski!, Ewa Izycka-Swieszewskal?

'"Medical University of Gdansk, Gdansk, Poland
EL-PAT Pathology Co Elblag, Elblag, Poland
3Copernicus Hospital Gdansk, Gdansk, Poland
iGeorgetown University Washington, USA
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Neurotransmitters play pivotal role in central nervo-
us system as well as they are engaged in many phy-
siological and pathological functions in human body.
Among them Neuropeptide Y (NPY) seems to have
multidirectional function in many processes. NPY
acts by the network of its Y1-5R receptors having
different tissue expression and targets. In the last
years the presence of NPY system in some cancer’s
tissue was detected, but there is still lack detailed
information useful in clinical practice.

We present the results of immunohistochemical
study on NPY system expression in prostatic cancer
(CaP) tissue. Our analysis concerned 58 cases of pro-
state cancer including: 48 samples from radical pro-
statectomy specimens, 3 autopsy cases and 7 vertebral
metastases. 10 normal and hyperplastic prostatic sec-
tions were also included. The study was based on tis-
sue microarrays containing in total 150 tissue cores.

The expression of NPY, Y1R, Y2R, and Y5R was
examined and correlated with the pathological and
basic clinical data of tumors. We observed stronger
expression of NPY and it’s receptors in CaP in com-
parison to normal and hyperplastic prostatic tissue.
NPY system elements presented also different distri-
bution in neoplastic tissue structures and cancer in-
fileration regions.

This preliminary study show that NPY system
participates in prostate neoplasia and suggesting its
utility in diagnosis and possible future treatment
modalities in this one of the most common cancer
worldwide.
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Double skipping metastases: przerzuty
raka stercza i raka odbytnicy
do jednego wezla chlonnego,
z pominieciem wezléw regionalnych

Double skipping metastases: Metastases
of prostatic carcinoma and carcinoma
of the rectum to one lymph node
omitting regional lymph nodes

Lech Wronecki!, Dorota Lewkowicz!, Jarostaw Swatek!,
Dariusz Borowiec?

'Katedra i Zaktad Patomorfologii Klinicznej, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie

?Klinika Urologii i Onkologii Urologicznej, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie

Przedstawiamy przypadek wspoétistnienia dwéch
gruczolakorakdw, stercza i odbytnicy, z przerzutami
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do wezléw chlonnych esiczych. W jednym z weztéw
stwierdzono przerzuty obu rakéw. W weztach regio-
nalnych dla lokalizacji obu guzéw pierwotnych prze-
rzutéw nie znaleziono.

Szesédziesieciosiedmioletni pacjent byl operowany
w Klinice Urologii Uniwersytetu Medycznego w Lu-
blinie. Podczas jednego zabiegu wykonano radykalna
prostatektomie i czeSciowa resekcje jelita grubego.
Material operacyjny oceniono w Katedrze i Zaktadzie
Patomorfologii Klinicznej Uniwersytetu Medyczne-
go w Lublinie. Do badania pobrano gruczol krokowy
w calodci, pecherzyki nasienne i nadestane oddziel-
nie obustronne wezly chlonne zastonowe i biodrowe
zewnetrzne. Opracowujac material z jelita grubego,
ze wzgledu na brak widocznych makroskopowo re-
gionalnych weztéw chlonnych, pobrano do badania
tkanke tluszczowg mezorektum i powickszone wezty
esicze, znalezione w odleglosci 30 cm od guza.

U pacjenta rozpoznano raka stercza, wg Gleasona
7 (3+4), w stadium pT3a, oraz gruczolakoraka od-
bytnicy G2, w stadium pT3. W weztach chlonnych
regionalnych dla stercza nie stwierdzono przerzutéw.
W tkance tluszczowej mezorektum znaleziono drob-
ne depozyty raka jelita grubego (pN1c). Przerzuty
raka gruczolu krokowego byly obecne w 6 z 7 bada-
nych weztéw chlonnych esiczych (pM1a). W jednym
z tych wezléw oprécz przerzutu raka stercza znalezio-
no przerzut raka jelita grubego (pM1la). Pochodze-
nie przerzutOéw potwierdzono przy uzyciu odczynéw
immunohistochemicznych: w raku stercza PSA (+),
CK7 (-), CK20 (-); w raku jelita grubego CK20 (+),
CK7 (-), PSA (-).

Przedstawiliémy przypadek przerzutéw dwéch
rakow do jednego wezta chlonnego, niebedacego
wezlem regionalnym dla zadnej z lokalizacji guzéw
pierwotnych, przy braku przerzutéw w wezlach re-
gionalnych (skipping metastases). W dostepnej litera-
turze nie znalezliémy doniesiei na temat podobnych
przypadkéw.
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Horrifying basal cell carcinoma (HBCC) —
rak postawnokomoérkowy skory, podtyp
z ekspresja markeréw
neuroendokrynnych — opis przypadku

i probleméw diagnostycznych

Horrifying basal cell carcinoma (HBCC)
— case report and diagnostic difficulties

Ewa Zelias, Andrzej Marszatek
Katedra i Zaklad Patologii i Profilaktyki Nowotworéw, Uniwer-

sytet Medyczny w Poznaniu
Wielkopolskie Centrum Onkologii w Poznaniu

Rak podstawnokomoérkowy jest bardzo czgstym
nowotworem skoéry o powolnym wzroscie i miejsco-
wej zlosliwosci, jednak niektére jego postacie, m.in.
horrifying basal cell carcinoma (HBCC), charakteryzuja
si¢ o wiele bardziej agresywnym przebiegiem. Ko-
morki raka podstawnokomoérkowego réznicuja si¢
w kierunku przydatkéw skory, niezmiernie rzadko
spotyka si¢ w nich ekspresje markeréw neuroendo-
krynnych mogaca stanowi¢ putapke diagnostyczna.
Zwigzek ekspresji markeréw neuroendokrynnych
w komérkach raka podstawnokomoérkowego z roko-
waniem wymaga dalszych badan.

Przedstawimy przypadek 54-letniej kobiety ze
wznowa guza skory okolicy skroniowej. Pomimo
weczesniejszej radioterapii byla to juz druga z kolei
wznowa raka podstawnokomoérkowego w tej lokali-
zacji, z powodu ktérej konieczna okazata si¢ egzente-
racja oczodotu.

Po radykalnej operacji pobrano material do bada-
nia histopatologicznego i immunohistochemicznego,
stwierdzajac dodatnia reakcje dla p63, CD56, BerEP4
oraz chromograniny A w pojedynczych komoérkach,
Ki-67 (80%). Nie stwierdzono dodatnich reakcji
dla synaptofizyny, CK20, S100, EMA, GCDFP-15.
W korelacji obrazu histopatologicznego z powyzszy-
mi badaniami immunohistochemicznymi rozpoznano
raka podstawnokomérkowego skory, podtyp z eks-
presja markeréw neuroendokrynnych (horrifying basal
cell carcinoma).
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CD56 w r6znych procesach
rozrostowych tarczycy

CD56 — useful immunohistochemical
marker in diagnosis of papillary thyroid
cancer-analysis of consultation material

Ewa Zembala-Nozynska, Barbara Nikiel,
Agata Stanek-Widera, Dariusz Lange

Zaktad Patologii Nowotworéw, Centrum Onkologii — Instytut
Onkologii im. M. Skfodowskiej-Curie w Warszawie, Oddziat
Gliwice

Department of Tumor Pathology, Center of Oncology — Maria
Sklodowska-Curie Memorial Institute, Branch in Gliwice, Poland

Celem pracy byla ocena przydatnosci CD56 w dia-
gnostyce zmian rozrostowych tarczycy. CD56 poza
zastosowaniem w diagnostyce nowotworéw neutro-
endokrynnych wydaje si¢ przydatnym markerem
réznicowania zmian rozrostowych tarczycy. Pozwa-
la potwierdzi¢ rozpoznanie raka brodawkowatego
w przypadkach, w ktérych dotad powszechnie stoso-
wany marker Cytokeratyna 19 nie daje jednoznacz-
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nych wynikéw. Negatywny wynik reakcji CD56 po-
maga réznicowaé zmiany z dominujacym utkaniem
pecherzykowym, takie jak postaci pecherzykowe raka
brodawkowatego, guzy rozrostowe, gruczolaki, raki
pecherzykowe, zmiany rozrostowe w przewleklym
zapaleniu tarczycy.

Rocznie Zaktad Patologii Nowotworéw w Gliwi-
cach wykonuje ok. 1500 konsultacji zmian tarczy-
cy. Przeanalizowano 1039 przypadkéw konsultacyj-
nych raka brodawkowatego tarczycy. W watpliwych
przypadkach wykonywano oprécz badania CK19
dodatkowo marker CD56 w podejrzeniach postaci
pecherzykowej raka brodawkowatego, zmianach pe-
cherzykowych — guzach rozrostowych, gruczolakach
pecherzykowych, rakach pecherzykowych.

Z 1039 przypadkéw dodatkowe badanie podwoj-
ne markeréw wykonano w 46 przypadkach. Rozpo-
znanie raka brodawkowatego w tej grupie pierwotnie
ustalono w 17 przypadkach, ktére potwierdzono w 12
przypadkach, zmieniono rozpoznanie na rozpozna-
nie gruczolaka w 3 przypadkach, guza rozrostowego
— 2 przypadki. Podejrzenie raka brodawkowatego kie-
rowano w 17 przypadkach, ktére potwierdzono w 5
przypadkach, w 10 rozpoznano guza rozrostowego, w 2
gruczolaka pecherzykowego. Pojedyncze kierowane do
konsultacji przypadki, w ktérych zmieniono rozpozna-
nie na raka brodawkowatego, to przypadki: raka pe-
cherzykowego — 1, podejrzenie raka pecherzykowego
tarczycy — 1, guza rozrostowego — 3, gruczolaka — 2.
Utrzymano pierwotne rozpoznanie guza rozrostowego
w 2 przypadkach, raka pecherzykowego w 1 przypadku
i gruczolaka pecherzykowego w 1 przypadku.

Marker immunohistochemiczny CD56 jest uzy-
tecznym narzedziem diagnostyki zmian rozrostowych
tarczycy, wykazujacych niektére cechy raka brodaw-
kowatego, decydujacym o rozpoznaniu. Powinien by¢
stosowany tacznie z cytokeratyng 19 (CK19).

In the last years the loss of expression of neuroendo-
crine marker CD56 in papillary thyroid cancer was ob-
served. This feature is especially usable in cases in which
unequivocal CK19 staining, usually positive was ob-
served (in cases with predominant follicular structures
as follicular variant of papillary cancer, hyperplastic
tumors, adenomas, follicular cancers, and proliferative
forms of chronic thyreoiditis).

1039 consultative cases of thyroid papillary cancer
(2014 year collection) were re-analyzed. In doubtful ad-
ditionally CD56 staining was performed (suspicion of
follicular variant of papillary cancer, in follicular chang-
es — hyperplastic tumors, and in follicular adenomas
and follicular cancers).

Staining with CK19 and CD56 was applied in 46
cases. Diagnosis of papillary cancer was confirmed in
12 cases from 17 with primary papillary cancer, in
3 cases the diagnosis of adenoma and in 2 of hyperplas-
tic tumor was changed.
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The suspicion of papillary cancer done in 17 cases
was confirmed in 5 cases, in 10 cases the diagnosis of
hyperplastic tumor was diagnosed, and in 2 cases follic-
ular adenoma.

Individual cases were also consulted; final diagnosis
of papillary cancer was confirmed in 1 case with follicu-
lar cancer, suspicion of follicular cancer — 1, hyperplastic
tumor — 3, adenoma — 2. Primary diagnosis of hyper-
plastic tumor was confirmed in 2 cases, follicular cancer
in 1 and follicular adenoma in 1 case.

CD56 could serve as useful tool in hyperplastic thy-
roid changes, demonstrating some features of papillary
cancer. It should be applied with CK19.
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Immunohistochemiczna ocena ekspresji
bialek p21 i p53 w sr6dnablonkowe;j
neoplazji trzustki

Immunohistochemical evaluation of
p21 and p53 expression in pancreatic
intraepithelial neoplasia (PanIN)
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Katarzyna Guzinska-Ustymowicz', Bogustaw Kedra?,
Andrzej Kemona', Anna Pryczynicz!

1Zaktad Patomorfologii Ogélnej, Uniwersytet Medyczny
w Bialymstoku

21 Klinika Chirurgii Og6lnej i Gastroenterologicznej,
Uniwersytet Medyczny w Bialymstoku

Do zaburzef regulacji cyklu komédrkowego do-
chodzi podczas rozwoju wielu nowotworéw, w tym
takze gruczolakoraka przewodowego trzustki, ktdry
rozwija si¢ ze zmian prekursorowych, m.in. ze §r6d-
nablonkowej neoplazji trzustki. Istotng role w re-
gulacji cyklu komérkowego odgrywajg biatka p21
i p53. Bialko p21 wystepuje w prawidtowych ludz-
kich fibroblastach w fazie GO, a spadek jego ekspresji
stymuluje komérke do wejscia w cykl komérkowy
i syntezy DNA. Nadekspresje p21 zaobserwowano
w fazach G1, S i G2 cyklu komérkowego. W odpo-
wiedzi na uszkodzenie DNA biatko p21 moze zo-
sta¢ aktywowane przez biatko p53. p53 posredniczy
w zatrzymaniu cyklu komérkowego w fazach G1/S,
co umozliwia naprawe DNA. Moze ono takze akty-
wowaé GADD45, w wyniku czego nastepuje zatrzy-
manie cyklu komérkowego w fazie G2/M. Jesli po-
wstale uszkodzenie nie jest mozliwe do naprawy, p53
indukuje programowana $mier¢ komoérki — apoptoze.

Celem badan byla ocena i poréwnanie ekspres;ji
biatek p21 i p53 w prawidtowych przewodach trzust-
kowych i $rédnabtonkowej neoplazji trzustki o r6z-
nych stopniach zaawansowania.
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Grupa badana skladala si¢ z 70 chorych leczonych
operacyjnie z powodu zmian patologicznych trzustki
(rak przewodowy, torbiele, guzy neuroendokrynne,
zapalenia trzustki), u ktérych stwierdzono obecnos¢
$rédnablonkowej neoplazji trzustki. Badania immu-
nohistochemiczne zostaly przeprowadzone z wyko-
rzystaniem poliklonalnych przeciwcial:  anty-p21
i p53. Po wykonaniu poszczeg6lnych etapéw barwie-
nia z wykorzystaniem metody polimerowej w celu
uwidocznienia  kompleksu antygen—przeciwcialo
wykorzystano chromogen — czterochlorowodorek
3,3’-diaminobenzydyny (DAB). Pozytywna reakcje
immunohistochemiczng na biatka p21 i p53 oceniano
poprzez zliczenie dodatnio barwiacych sie jader ko-
morek nablonka przewodéw trzustkowych i wyra-
zenie tych wartosci w procentach. Uzyskane wyniki
poddano analizie statystycznej, stosujac test korelacji
rang Spearmana. Korelacje pomiedzy ekspresja bia-
tek w poszczegéblnych stopniach PanIN przeprowa-
dzono z uzyciem testu U Manna-Whitneya.

Wykazano istotne statystycznie zalezno$ci pomie-
dzy ekspresja biatka p21 a wiekiem pacjentéw (p =
= 0,024). Wyzsza ekspresje tego biatka obserwo-
wano u 0s6b po 60. roku zycia. Zaobserwowano ko-
relacje pomiedzy ekspresja bialka p53 a lokalizacja
zmian w obrebie trzonu trzustki (p = 0,040). Eks-
presja bialek p21 i p53 korelowala w sposéb istot-
ny statystycznie z obecnoscia i stopniem zaawanso-
wania §rodnablonkowej neoplazji trzustki. Wraz ze
wzrostem stopnia zaawansowania PanIN nastepowal
wzrost ekspres;ji biatek. Wykazano takze istotne sta-
tystycznie roznice w ekspresji p21 i p53 pomigdzy
przewodami prawidlowymi i PanIN 1 (p < 0,001),
PanIN 1 i PanIN 2 (p < 0,001), PanIN 2 i PanIN 3
(p < 0,001).

Nadekspresja p21 i p53 jest wczeSnie pojawia-
jacym si¢ zjawiskiem w rozwoju $rédnablonkowe;
neoplazji trzustki i moze odgrywac istotna role w de-
regulacji cyklu komérkowego, przez co wplywa na
proces karcynogenezy w trzustce.
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