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Neue Entwicklungen in der 
pathologischen Diagnostik

Diffuses großzelliges B-Zell Lymphom: MYC und EBV

In-situ non Hodgkin Lymphome

Malignes Melanom und BRAF

Bronchuskarzinom: EGFR und ALK
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Lymphominzidenz in USA 1992-2001

Blood 2006;107:265
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Diffuses großzelliges B-Zelllymphom

Häufigstes non-Hodgkin Lymphom

In jedem Lebensalter, gehäuft 7. Dekade

Zunahme bei älterer Population 1.4%/Jahr

Nodal: extranodal = 60:40

Klinisch rasch wachsender Tumor

Immunphänotypisch CD20+

Genetisch komplex; 20-30% BCL2, BCL6 , 5-14% MYC Abnorm.

50% heilbar



Chott OKP 2011



Chott OKP 2011

Age distribution

Impact of MYC breaks on survival of molecular subgroup

mBL
MYC break = favorable prognosis 

MYC break = unfavorable prognosis

non-mBL

MYCMYC RearrangementRearrangement definiert neue definiert neue 

prognostische Subgruppe von DLBCLprognostische Subgruppe von DLBCL
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36-jähriger Patient mit 15cm Ileozökaltumor
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MYC break-apart
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CISH MYC break-apart

normal trans-lo-ziert
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Diagnose Burkitt Atypical Burkitt DLBCL, t(8;14)

„Experten“ 9 BL/ 1 atyp. BL 6 BL/ 5 atyp. BL 9 DLBCL/ 2 atyp. BL

BCLUWFIBDLBCLABL
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EBV und diffuses großzelliges B-Zelllymphom

In Europa seltener (2-5%) als in Asien (8-10%)

Gehäuft bei älteren Patienten

Endogene EBV Reaktivierung wegen sinkender Immun-Fitness

Deshalb eigene WHO Kategorie „EBV+ DLBCL of the elderly“

Aggressiverer Verlauf, manchmal CD20 negativ

Bei bestimmter Histologie EBV Nachweis empfohlen
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EBV+ DLBCL of the elderly

CD20
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Non-Hodgkin Lymphome in-situ

Carcinoma in situ: präinvasive Neoplasie (Zervix, Harnblase)

Follikuläres Lymphom “in situ“: auf Keimzentrum 
beschränkte Ansammlung neoplastischer BCL2+ KZ-Zellen

Wird bei 2,3% gesunder Individuen angetroffen

5% entwickeln manifestes follikuläres Lymphom

Therapie? Keine, aber Staging und follow-up

Ätiologie? 50% aller Personen besitzen zirkulierende/sessile 

t(14;18)+ B-Zellen

FL in situ könnte lokale Akkumulation dieser Zellen sein
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Patient BJ, 38/M, right axillary LN

Bcl-2

MIB1CD10



Chott OKP 2011



Chott OKP 2011

BRAF

Zentrale Rolle im MAP Kinase pathway

V600E Mutation stimuliert MAPK, induziert 
Proliferation und fördert Transformation

Vorhanden in 8% aller humanen Neoplasien

Neoplasie BRAF Mutation %

Haarzellen Leukämie 100

Langerhanszell Histiozytose 57

Papilläres SD-Karzinom 50

Melanom 50

Kolorektales Karzinom 15

Pulmonales Adenokarzinom 5
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Molekulare Diagnostik bei Bronchuskarzinom

70% der Patienten mit Bronchuskarzinom benötigen medikamentöse Therapie

Histologie ist richtungsweisend

80-85% sind NSCLC, davon 60% Adenokarzinome

In Adenokarzinomen ist EGFR überexprimiert

In 12-14% der Adenokarzinome aktivierende EGFR Mutationen (Exon 19 & 21)

Diese Patienten können auf EGFR-TKI Therapie ansprechen

Empfehlung der Arbeitsgruppe Pulmopathologie der ÖGP:

EGFR Mutationsanalyse bei allen pulmonalen Adenokarzinomen

Im negativen Fall Immunhistochemie auf ALK, wenn positiv EML4/ALK 

FISH 



Chott OKP 2011

Lymphom-imitierende (neue) Entitäten

Cutaneous T-cell dyscrasia

Primäre cutane klein-/mittelgroßzellige CD4+ T-Zell Lymphom

NK cell enteropathy/gastropathy

Mucocutaneous ulcer

Traumatic ulcerated granuloma with stroma eosinophilia

Indolent CD8+ lymphoid proliferation of the ear


