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Klinické situace vyzadujici identifikaci
ndadorovych bunék v mozkomisnim moku

1. Recentné léceny ndadorovy proces
s predpokladanym postizenim likvorovych
prostord

2. Anamnéza v minulosti (vy)léc¢ené malignity

3. Priznaky nejasného postizeni likvorového
prostoru - dosavadni nadorovda anamnéza
nema

Ostrava 2015



Klinické situace vyzadujici identifikaci nddorovych bunék v mozkomisnim moku
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DIFERENCIALNI DIAGNOZA

pro uvedené situace:

1) Nador a/nebo doprovodny zanét,
paraneo encefalitis/meningitis

2) Recidiva, nasledny druhy primadrni
tumor, nenddorovy proces

3) Vse




Limitovany vzorek....

m Odebrano neni zpravidla vice nez 8 ml likvoru a
vzorek je délen pro vysetreni:
¢ chemicka
¢ mikrobiologicka
¢ imunologicka
¢ cytologicka

, mél by na cytologické vysetreni byt smérovadn
objem , nutno pocitat i s moznym pozadavkem
na dalsi materidl

R. M. de May: The Art and Science of Cytopathology, ASC Press, Chicago, 1996
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Informace - ¢im vice, tim lépe...

m Data pacienta (vék, pohlavi, rasa ..., )

m Klinické priznaky (nitrolebni hypertenze, meningedini
drdZzdeéni, zanétlivé projevy...)

m Nemorfologické ndlezy (biochemické, imunologické...)

e makro - zobrazovaci (€T, MRI, arteriografie...)
| 4

¢ v pripadé pozitivni nddorové anamnézy
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Co je treba vzit v dvahu
pri vysetreni mozkomisniho moku

m i pri pritomnosti nddoru intrakranidlné
nemusi byt nddorové bunky v likvoru

m nddor a jeho léc¢ba mohou byt zdrojem
atypickych nenadorovych bunék
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Zpracovani likvoru pro cytologické a
imunocytologické vysetreni

m Cytospinované preparadty (500-800 ot. min.)
cytosedimentace, cytoblok....

m Zdkladni obraz morfologicky (mM66, HE,
polychrom, ...)

m Dobarveni klasickymi technikami
histologické laboratore (hlen, PAS, ..levné a
prinosné)

s IMUNOCYTOCHEMIE
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Zakladni hodnoceni

m Diagnosticky obraz bez atypii - zprdva
s negativnim nalezem

m Atypické bunky pritomny
maximalizovat

jejich identifikace
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Co je treba vzit v Uvahu pri imunocytochemickém
dosetreni mozkomisniho moku s atypickymi burikami

m i pri pritomnosti nddoru intrakranialné nemusi
byt atypické buriky v likvoru nadorové

m cytocentrifugace bunék - mozné artefakty
¢ shluky
& nepravidelnd kontura jadra
& zvyraznéné nukleoly
& vakuolizace cytoplazmy

morfologicky prekryv
se znaky uzivanymi v

diagndze malignity Il
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Zvyseni pravdépodobnosti identifikace atypickych
bunék jakoZzto bunék nddorovych

m maximalni moznd extenzita zdkladniho
vySetreni
¢ odpovidajici fixace a nasledné

¢ dobre zvoleny imunocytochemicky
(mini ®) panel
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Klinické situace vyzadujici identifikaci nadorovych
bunék v mozkomisnim moku

1. Recentné léceny ndadorovy proces
s predpokladanym postizenim likvorovych
prostord

2. Anamnéza v minulosti (vy)léc¢ené malignity

3. Priznaky nejasného postizeni likvorového
prostoru - dosavadni hadorova anamnéza
hema

) t7i rizné ALGORITMY Al-A3
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Pri imunocytochemickém dosetreni mozkomisniho
moku s atypickymi bunkami

Al Recentni nadorovy proces se zndmym
imunoprofilem a predpokladanym postizenim
likvorovych prostor:
¢ porovnat morfologii
& zadat cileny panel a vzit v Uvahu, Ze ne vSechny
nddorové bunky exprimuji markery prokazané

v zdkladnim tumoru
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Pri imunocytochemickém dosetreni mozkomisniho
moku s atypickymi bunkami

Al -pokr.

¢ Imunoreaktivita
sovlivnéna fixaci - lisi se od formolparafinové
zjisténé v histologii zdkladniho tumoru

¢slaba specificky lokalizovana pozitivita

¢ hespecificka pozitivita v dusledku
relativniho nadbytku protilatky pouzité
v redéni histopatologickém
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M57. Anamnéza melanomu.
MGG.
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MbH7. Anamnhéza melanomu.
Melan A
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M73. Anamnéza bronchogenniho karcinomu




M73. Anamnéza bronchogenniho karcinomu

TTF1 -control




Cytologické postupy v likvoru

m vyzaduji standardizaci

m jsou v ramci laboratore predmétem
akreditace a interni i externi kontroly
kvality
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Department of Pathology, University of Texas, USA.
Fowler LJ, Lachar WA.:

Application

of
Immunohistochemistry
to Cytology.

Arch Pathol Lab Med. 2008, 132(3):373-83.
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Fowler LJ, Lachar WA.: Application of Immunohistochemistry to Cytology. Arch Pathol Lab Med.
2008, 132(3):373-83.

DeSpiTe pUthhed War'nings of the dangers of

constantly variing methodology on both intralaboratory and

postlaboratory testing, W& Seem To forget the
warnings when pressed by the

clinician to be as specific as possible
with our diagnosis using less and less
material.
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Fowler LT, Lachar WA.: Application of Immunohistochemistry to Cytology. Arch Pathol Lab Med.
2008, 132(3):373-83.

Obvyklé nedostatky publikovanych
vystupl imunocytochemickych
postupu:

 Jako odpovidajici +kontroly jsou pouzity

histopatologické formolparafinové rezy.
* pro zvyseni vypovédni hodnoty testu by mély byt v
laboratori k dispozici STEJNE zpracované vzorky s

pozitivné a negativné reagujicimi bunkami (pozn J0:
zde mohou poslouZit prepardty porizené do rezervy z vypotkd
s ovérenymi imunoreaktivitami)

» komercni nabidka histologickych kontrolnich
preparatl bude nepochybné sledovdna i obdobnymi
CYTO'OQle}I/ml Ostrava 2015



Pri imunocytochemickém dosetreni mozkomisniho
moku s atypickymi bunkami

A2 Anamnéza v minulosti (vy)lécené malignity

& zvazit recentni cyto ndlez v kontextu
anamnestického tumoru

¢ v pripadé pripustné morfologie zadat
potvrzujici marker (y) a pripadné
nejdulezitéjsi vyluCujici marker
diferencidlné diagnosticky

¢ v pripadé odlisné morfologie zvazit
reaktivni povahu bunék a postupovat dle
algoritmu 3.
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Fowler LT, Lachar WA.: Application of immunohistochemistry to cytology. Arch Pathol Lab Med.
2008, 132(3):373-83.

Obvyklé nedostatky publikovanych

vystupl imunocytochemickych

postupu:

» Redéni protildtky neni odpovidajici . Z nadbytku
muze vznikat fale$nad pozitivita

« Neékterad fixativa oslabuji/rusi reaktivitu s urcitymi

protilatkami : alkoholovad - hormonadlni receptory,
5100

Nékteré cytoblokové metody (teply agar) maji horsi shodu
imunoreaktivity s histologii nez jiné (plazma-trombin)
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Swanson PE. Am J Clin Pathol. 1993 May;99: 530-2

Diagnostic immunohistochemistry. A practical primer for the benighted bureaucrat.

Obvyklé nedostatky publikovany ch vystupl
imunocytochemickych postupl - interpretacni

* prisné ve vazbé na morfologii

* jedna protilatka zpravidla nestaci pro
specifikaci diagndzy v ramci dg.
diferencidlni

* Panely nejsou specifické pro urcitou
diagndzu: v reprezentativnim provedeni
maji jistou predikéni hodnotu
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Pri imunocytochemickém dosetreni mozkomisniho
moku s atypickymi bunkami

A3 . Priznaky nejasného postizeni
likvorového prostoru - dosavadni

hadorova anamnéza néma

¢ situace vyzadujici Sirsi rozrazovaci
panel - 3 ml likvoru je zde minimum
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F55. Cefalea.
Negativni anamnéza.
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F55. Cefalea.
Negativni anamnéza.
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F55. Cefalea.
Negativni anamnéza.
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Fowler LT, Lachar WA.: Application of immunohistochemistry to cytology. Arch Pathol Lab Med.
2008, 132(3):373-83.

Doporucené panely existuji,
volba je na zkusenosti patologa,
dostupnosti materidlu a protildatek

Napr. ML versus jind malignita




Zastoupeni nddorovych bunék v mozkomisnim moku

1. 10% primarni tumory mozku - vétsinou
hluboko a likvor negativni

2. 30% hematologické malignity
3. 60% meta solidnich tumord

R. M. de May: The Art and Science of Cytopathology, ASC Press, Chicago, 1996
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Immuno chemistry as a surrogate

for molecular testing: a review.

Swanson PE: Department of Pathology, Cumming School of Medicine, Calgary, AB, Canada.
= Appl Immunohistochem Mol Morphol. 2015 Feb;23(2):81-96.

m Protilatky proti proteiniim exprimovanym
jako dusledek translokaci, fuzi a
amplifikaci genu predstavuji ekonomicky
vyhodny postup minimdlné screeningovy a
nekdy i alternativni

m uplatni se v diagnostice i predikci
terapeutické odezvy
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Co lze zjistit v Dabbsove
monografii?

Immunocytology

Chapter 19 in: D.J. Dabbs.
Diagnostic immunohistochemistry.
Churchill Livingstone, 2002
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Immunocytology

m predbarvit na pritomnost atypickych bunék

m alkoholova fixativa oslabuji az rusi reaktivitu
nekterych protilatek - S100, ER, PR

m rezervy lépe air-dried a pred vlastnim
imunoprukazem fixace formolovymi parami

m cell blocks are a luxury to have...

m cytologické kontroly z bio imprintt

m daldi imuno prikazy po negativnim vysledku na
tfomtéz preparatu jsou mozné
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M 71. Recentné DLBCL - k vylouceni infiltrace mening
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M 71. Recentné DLBCL - k vylouceni infiltrace mening
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Standardizace imunocytochemickych postupl je oproti

imunohistochemickym opozdéna, ale postupuje...

Chandra A. et al: The BSCC code of
practice-exfoliative cytopathology
(excluding gynaecological
cytopathology).

Cytopathology. 2009 Aug;20(4):211-23.
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Chandra A. et al: The BSCC code of practice-exfoliative

cytopathology (excluding gynaecological cytopathology).
Cytopathology. 2009 20:211-23.

Vysetreni CSF:
Indikace: Zdakladni cytologie 2ml,

dg. infekce zejm. u (akceptovat a zpracovat i
imunokompromitovanych [ méne, popsat makro vzhled)

rozliseni reaktivni Preparaty a barveni:

lymfocytézy a lymfomu alespoti jeden zaschly - MGG;
diagndza metastatického
postiZzeni mening

staging primdrnich
mozkovych nddort

Doruceni na ledu, pokud neni

zpracovan ihned, skladovat
max.24 hod ve 4°C

dalsi

dalsi prepardty: dle indikace
ZN (AFB), D-PAS, Grocott,
mucikarmin
IMUNOCYTOCHEMIE

pritokovd cytometrie u
podezreni na lymfom
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Shrnuti
Imunocytologické vysetreni
mozkomisniho moku:

VyZaduje:
& pritomnost testovanych bunék v analyzovatelném
mnoZzstvi - poCet neudan, ojedinélé vysledky jsou
vSak neinterpretovatelné

& krokovy postup (jednordazovy panel je ndro¢ny na
mnozstvim limitovany vzorek)

¢ kritickou interpretaci v kontextu ostatnich ndlezt
Muze byt diagnosticky prinosné...
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Zaver
m Imunocytochemie likvoru ma svd specifika

a limity (jako kazda metoda)

m Konstantné pritomny kvantitativni limit
huti vice nez u jinych typt cytologickych
vzorku k predvidavé strategii vySetrovani

m Stoji za to se o ni u definované dif. dg.
situace pokusit a
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