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Patientin *07.01.2022

Patienteninformation:

 Spontane Geburt aus Hinterhauptslage ohne geburtstraumatische Ereignisse im Januar 2022

 Vorstellung wegen von den Eltern neu beobachteter Raumforderung rechts pektoral im Verlauf
des M. pectoralis minor am 02.02.2022

 Stationäre Aufnahme zur weiteren Abklärung am 08.02.2022 Fraglich Größenzunahme

 Sonographie: Derbe, gut perfundierte, scharf begrenzte Raumforderung von 3,3 x 3,1 x 1,3 cm (7
ml)

 Größe von 1 cm mit umgebender weicher Schwellung um etwa 3-4 cm Durchmesser, darüber
kleiner Café-au-Lait Fleck

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG



Makroskopischer Befund

 Bis 5,5 cm messendes, bräunliches Weichgewebe, teilweise weißlich und derb, fokal schwärzlich
und gelblich

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG



Histopathologischer Befund

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

Skelettmuskulatur infiltrierender Prozess



Histopathologischer Befund

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

Fokal angedeutet faszikuläres oder storiformes Wachstumsmuster, überwiegend ohne spezifisches Muster (sog. „patternless
Pattern“) und fokal Nachweis von zarten eosinophilem faserigem Stroma



Histopathologischer Befund

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

Großlumige, dünnwandige, hirschgeweihartig verzweigende Gefäße mit blandem Endothel („hämangioperizytomartig“)



Histopathologischer Befund

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

Gering bis mäßig pleomorphe, ovale bis angedeutet spindelförmige Tumorzellen mit entzündlichem Begleitinfiltrat aus 
Lymphozyten und einzelnen eosinophilen Granulozyten



Differentialdiagnosen

 Infantiles Myofibrom/Myofibromatose

 Desmoidfibromatose

 Infantiles Fibrosarkom

 Spindelzelliges Rhabdomyosarkom

 Inflammatorischer myofibroblastärer Tumor

 Low-grade myofibroblastäres Sarkom

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG



Immunhistochemischer Befund

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG
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Immunhistochemischer Befund

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG
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S100

CD99
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Molekularpathologischer Befund

FISH-Analyse mit NTRK*-Sonde:

 70% aberrante Zellkerne mit NTRK-Break-Apart-Sonde  Grenzwert von 20% deutlich über-
schritten  Schlussfolgerung: Nachweis einer NTRK-Fusion (NTRK = Neurotrophin Tropomyosin
Rezeptor Kinase)

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG



Molekularpathologischer Befund

Archer FusionPlex Sarcoma Extended Panel:

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG



Diagnose

Infantiles Fibrosarkom mit ETV6-NTRK3-
Fusion

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG



Patientin *07.01.2022

Weiteres therapeutisches Vorgehen:

 Erneute Operation zur kompletten Resektion des infantilen Fibrosarkoms am 24.03.2022 
Histopathologische Untersuchung des Nachresektates Nachweis weiterer Anteile des infantilen
Fibrosarkoms mit knapper R0-Resektion

 Postoperatives MRT mit verbliebener Raumforderung  fraglich reaktiver Lymphknoten  Bei
möglicherweise nicht erreichter R0-Situation adjuvante Chemotherapie mit VC-Schema (anstatt
VAC-Schema) nach CWS-Guidance

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG



Infantiles Fibrosarkom

Definition:

Maligne fibroblastäre Neoplasie mit charakteristischer ETV6-NTRK3-Genfusion

Epidemiologie:

 Ca. 12% maligner kindlicher mesenchymaler Neoplasien

 Kongenital oder 1. bis 2. Lebensjahr

 Erkrankungsgipfel im 3. bis 4. Lebensmonat

 Geringer Prädominanz beim männlichen Geschlecht

Lokalisation:

 Oberflächliches und tiefes Weichgewebe der Extremitäten

 seltener Rumpf und Kopf-Hals-Bereich,

 sehr selten abdominell/retroperitoneal

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

https://tumourclassification.iarc.who.int/chaptercontent/44/160



Infantiles Fibrosarkom

Pathogenese:

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

Orbach D, Sparber-Sauer M, Laetsch TW, Minard-Colin V, Bielack SS, Casanova M, Corradini N, Koscielniak E, Scheer M, Hettmer S, Bisogno G, Hawkins DS, Ferrari A. Spotlight on the treatment of infantile 

fibrosarcoma in the era of neurotrophic tropomyosin receptor kinase inhibitors: International consensus and remaining controversies. Eur J Cancer. 2020 Sep;137:183-192. doi: 10.1016/j.ejca.2020.06.028. 

Epub 2020 Aug 9. PMID: 32784118.



Infantiles Fibrosarkom

Pathogenese:

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

https://doi.org/10.1016/j.ehpc.2020.200434.



Infantiles Fibrosarkom

Therapie:*

 Komplette chirurgische Resektion

 Adjuvante Chemotherapie bei R1-Resektion oder Inoperabilität

 NTRK-Inhibitoren bei therapierefraktären Tumoren

Prognose:

 Rezidivrate: 5-50%, abhängig von R0-Resektion

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

*https://doi.org/10.1093/annonc/mdz382



Infantiles Fibrosarkom

Therapie:

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

Orbach D, Sparber-Sauer M, Laetsch TW, Minard-Colin V, Bielack SS, Casanova M, Corradini N, Koscielniak E, Scheer M, Hettmer S, Bisogno G, Hawkins DS, Ferrari A. Spotlight on the treatment of infantile 

fibrosarcoma in the era of neurotrophic tropomyosin receptor kinase inhibitors: International consensus and remaining controversies. Eur J Cancer. 2020 Sep;137:183-192. doi: 10.1016/j.ejca.2020.06.028. 

Epub 2020 Aug 9. PMID: 32784118.



Infantiles Fibrosarkom

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

Thorwarth A, Haase K, Röefzaad C, Pajtler KW, Schramm K, Hauptmann K, Behnke A, Vokuhl C, Elgeti T, Gratopp A, Schulte JH, Scheer M, Hernáiz Driever P, Nysom K, Eggert A, Henssen AG, 

Deubzer HE. Genomic Evolution and Personalized Therapy of an Infantile Fibrosarcoma Harboring an NTRK Oncogenic Fusion. JCO Precis Oncol. 2022 May;6:e2100283. doi: 10.1200/PO.21.00283. 

PMID: 35613412; PMCID: PMC9200398.



Infantiles Fibrosarkom
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NTRK-rearrangierte Tumoren

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG



Differentialdiagnosen 

Desmoidfibromatose:

 Lokal aggressive, nicht-metastasierende myofibroblastäre Neoplasie (b-Catenin nukleär +) mit
CTNNB1-Mutation

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

https://tumourclassification.iarc.who.int/chaptercontent/44/492



Differentialdiagnosen 

Infantiles Myofibrom/Myofibromatose:

 Spindelzellige Neoplasie mit Charakteristika perivaskulärer myoider Zellen mit Mutationen im
PDGFRB-, NOTCH- und SRF-Gen

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

https://tumourclassification.iarc.who.int/chaptercontent/44/168

Aktin



Differentialdiagnosen 

Inflammatorischer myofibroblastärer Tumor:

Myofibroblastärer Tumor aus spindelförmigen Zellen mit Infiltraten inflammatorischer Zellen mit
ALK-Rearrangements

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

https://tumourclassification.iarc.who.int/chaptercontent/44/158

B-Catenin



Differentialdiagnosen 

Low-grade myofibroblastäres Sarkom:

 Selten metastasierender, invasiv wachsender, myofibroblastärer Tumor (SMA+, Desmin+) ohne
spezielle genetische Alteration

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

https://tumourclassification.iarc.who.int/chaptercontent/44/157

Aktin



Differentialdiagnosen 

Spindelzelliges Rhabdomyosarkom:

 Genetische Rearrangements (SRF-NCOA2, TEAD1-NCOA2, VGLL2/NCOA2, and VGLL2-CITED2)
oder MYOD1-Mutationen

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG

Desmin



- Ende des Vortrags -

Vielen Dank für die Aufmerksamkeit!

A. Fichtner, Institut für Pathologie, UMG



Institute of Pathology

Clinical Presentation

• 54-year old male

• single lesion (1,2 x 1,0 x 1,0 cm) in the left testicle

• an orchiectomy was performed assuming a malignant
tumour

• Reddish tumour with ill-defined margins in the left
testicle

Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 1



Institute of Pathology
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HE

blurred boundaries of the tumor
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Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 3

HE

predominantly composed of fascicular organized spindle cells
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HE

partially displacing and partially surrounding the seminiferous tubules
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HE

partially displacing and partially surrounding the seminiferous tubules
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HE

The tumor possessed cells eosinophilic cytoplasm. The vesicular nuclei showed a mild to 
moderate atypia and partially contained prominent nucleoli
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HE

The tumor possessed cells eosinophilic cytoplasm. The vesicular nuclei showed a mild to 
moderate atypia and partially contained prominent nucleoli
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HE

The stroma had an obvious granulocytic infiltrate. Relatively small areas of necrosis were present focally
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HE

A minor component had an epitheloid appearance..



Institute of Pathology

• Predominantly composed of spindle cells with fascicular growth pattern

• Minor epithelioid component

• Cells with eosinophilic cytoplasm

• Vesicular nuclei with mild to moderate atypia, partially with prominent 
nucleoli

• Small areas of necrosis

• Background infiltrate of neutrophilic granulocytes

• Maturing spermiogenesis in the adjacent testicular parenchyma

Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 10

Morphological characteristics of the tumour
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• Germ cell tumour

• Sex cord stromal tumour

• Metastases

• Something very special?

Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 11

What is it?
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Differential diagnosis

Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 12

?

SALL-4 
negative

SF-1, Inhibin, Calretinin, Melan-A, S-100, WT-1, CD56
negative

Sex cord-gonadal stromal tumourGerm cell tumour
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CK7
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Actin
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ERG CD31
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Positive staining Negative staining

Pancytokeratin CD34

CK7 D2-40

Actin EMA

CD31 ALK

ERG

INI1

Immunohistochemical profile
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Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 17

?
Differential diagnosis

Epithelioid sarcoma

CD34 and EMA
negative

no loss of
INI1

ALK 
negative

Inflammatory myofibroblastic tumour

Epithelioid haemangioendothelioma
CD34 and D2-40

negative

Pseudomyogenic haemangioendothelioma?
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Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 18

FOSB
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Immunhistochemical profile

Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 19

Positive staining Negative staining

Pancytokeratin CD34

CK7 D2-40

Actin EMA

CD31 ALK

ERG

INI1

FOSB

CD34 and EMA  negative Epithelioid haemangioma



Institute of Pathology

• Endothelial neoplasm of intermediate biological behavior

• Young to middle aged male adults

• Multifocal tumour nodules in the lower limbs with involvement 
of dermis, subcutaneous tissue, muscle or bone.

• Further localizations: upper limbs, trunk, head and neck

• After surgical excision often local recurrence or development 
of additional tumor nodules in the same anatomic site. 

Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 20

Pseudomyogenic hemangioendothelioma
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Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 21

Pseudomyogenic hemangioendothelioma

• Gene translocations involving FOSB

• Most common gene fusions: SERPINE1::FOSB and ACTB::FOSB

• Further fusion partners: WWTR1, CLTC and EGFL7



Institute of Pathology

Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 22

Next-generation sequencing based fusion analysis
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POTEI

Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 23

• POTE ankyrin domain family member I

• Member of POTE-family

• Expression of POTEI is reported to be highest in testis 

• Function in spermatid development?
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Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 24
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Pseudomyogenic hemangioendothelioma

Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 25

• Pseudomyogenic hemangioendothelioma is a rare tumor. It usually 
presents as multifocal tumor nodules (63.5%) in the lower limbs 
(56.1%) of males with an average age of 36 years. 

• Pseudomyogenic Hemangioendothelioma is a tumor with diffuse 
borders and is composed of spindle shaped or epithelioid cells with 
eosinophilic cytoplasm. Irrespective of tumor localization, important 
differential diagnoses are the inflammatory myofibroblastic tumor, 
epitheloid sarcoma, epitheloid hemangioendothelioma and epitheloid
hemangioma. 



Institute of Pathology

Summary

Georg-August-Universität Göttingen18.06.2023 26

• First case of testicular pseudomyogenic hemangioendothelioma 
in a 54-years old patient

• Detection of a novel POTEI:FOSB gene fusion with breakpoints 
mapped to POTEI exon 15 and to FOSB exon 1

• Medical follow up: so far, no tumour recurrence 

• Another example that you can learn almost the entire pathology 
in the testis

Institut für Pathologie
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Niedersächsische Rätselecke
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Fall Nr. 3
Joachim Bernhards

Kathrin Henneicke

Institut für Pathologie, Neuropathologie und Molekularpathologie 
Hannover Zentrum



Anamnese I

• 55 Jahre alter Patient, Nikotinabusus

• Z. n. cerebral metastasiertem CUP-Syndrom 2005

• Teilresektion li. Lungen-OL ohne histolog. Tumornachweis

• Z. n. Craniotomie bei Hirnmetastase eines PEC unklaren Ursprungs

• Z. n. multiplen Abszessen (Zähne, Gehirn – operative Resektion-, 
Leber mit Lebervenenthrombose und Teilthrombose V. cava inf.)

• Bekannte Epilepsie

• Raumforderung der Parotis Anfang 2020 aufgefallen anlässlich 
Untersuchung bei notfallmäßiger Aufnahme in der Neurologie des 
Henriettenstifts, Verlegung in MKG-Klinik



Anamnese II und Verlauf

• Teilresektion der Parotis in MKG-Chirurgie

• Vorschlag einer radikalen OP mit neck dissection vom Pat. abgelehnt.

• 2/2020 notfallmäßig in MHH wg. Krampfanfall, dabei im CT 
progrediente Raumforderung im Oberlappen re.

• 9/2021 stationär in MHH wg. COVID-19, Besserung unter 
Sauerstoffbehandlung ohne Beatmung; Entlassung des Pat. auf 
eigenen Wunsch gegen ärztlichen Rat.

• 5/2022 stationär wg. Pneumonie, V.a. Bronchial-Ca

• 11/2022 Pat. lehnt weiterhin onkologische Diagnostik und Therapie 
ab, schlechter AZ, kaum Kontakt zum Hausarzt.



Makroskopischer Befund

• Übersandt wurde ein Parotisteilresektat (klinisch von links) mit einer 
Ausdehnung von 50 x 35 x 20 mm, überwiegend glatt gekapselt. Auf 
der Schnittfläche fand sich zentral eine 15 mm große blutgefüllte 
Hohlraumbildung

• Mitübersandt ein 7 mm großer Lymphknoten aus dem Level 2b links 
(histologisch tumorfrei)



HE 4x



HE 10x



HE 4x
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HE 4x



HE 4x



EVG 4x



HE 40x



HE 40x



PAS



PAS 20x



FE



Mikroskopische Befunde

• Knotige Proliferation epithelialer Strukturen innerhalb des 
Parotisparenchyms, nicht randbildend

• Schilddrüsenartiges follikuläres Baumuster des Proliferats, auch 
papillär und zystisch

• Keine überzeugenden zellulären Atypien

• Kein eindeutiges invasives Wachstum

• Zentraler pseudozystischer Zerfall mit wechselnd alten Blutungen

• Örtliche Vernarbungen der Umgebung, keine Randbildung des 
Tumors, dieser jedoch mit 26 mm größer als makroskop. vermutet



CK 19



EMA



Vimentin



S-100



Immunhistochemische Befunde

• Negativität für Thyreoglobulin und TTF1

• Positivität für CK 19 und EMA

• Expression von Vimentin

• Positivität für S-100



Differentialdiagnostische Überlegungen

• A: Reaktive Veränderung?

• B: Metastase eines Schilddrüsenkarzinoms?

• C: Benigner primärer Parotistumor (sklerosierende polyzystische   
Adenose?)?

• D: Maligner primärer Parotistumor (Azinuszell-Ca?)?



Konsil Prof. Ihrler, München

„Einschließlich einer positiven und dabei absolut spezifischen Mutationsanalyse ist 
hier zu diagnostizieren ein sog. Sekretorisches Karzinom der Ohrspeicheldrüse“



Erstbeschreibung

Am J Surg Pathol 2010; 34: 599-608

„The biologic consequence of the translocation is the fusion of the transcriptional regulator
(ETV6) with membrane receptor kinase (NTRK3) that activates cell proliferation and survival.“



Tumormerkmale



Sekretorisches Karzinom der Mamma

• Weniger als 0,1 % der Mammakarzinome

• Erstbeschreibung 1966, damals bei Kindern (7 Fälle)

• Später Beobachtung auch bei Erwachsenen

• Morphologie wie beschrieben

• Immunhistochemisch meist triple-negativ, manchmal schwache 
ER/PR-Positivität

• Pathognomonische ETV6-NTRK3 Genfusion

• Zumeist indolenter Verlauf

WHO-Band 2019, AFIP-Atlas 2009



Azinuszell-Ca der Parotis

AFIP Atlas Ser. 4 Vol. 9 (2008



Cystadeno-Ca der Parotis

AFIP Atlas
Ser. 4 Vol. 9 (2008)



Benigne Parotisläsionen

AFIP Atlas Ser. 4 Vol. 9 (2008)



Abschließende Diagnose: „Mammary
analogue“sekretorisches Karzinom der 
Speicheldrüse

- Seltener primärer 
Speicheldrüsentumor

- Charakteristische Morphologie
- Pathognomonische Translokation mit 

ETV6-NTRK3-Genfusion
- Zumeist indolenter Verlauf



•Vielen Dank!
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Anamnese

• 79jährige Patientin mit rechtsseitiger zervikaler Lymphadenopathie und 
unklarem Prozess der Parotis

• Diagnostische LK-Exstirpation: V.a. Metastase eines Mammacarcinoms

• Klin. Untersuchung: kein Tastbefund

• Mammographie: keine Herdbefunde, kein Hinweis auf Malignität

• TU-Marker (CEA, CA125, CA19-9 etc.): normwertig

• Parotisresektion und Lymphadenektomie bei raschem Progress



Glandula parotis rechts



Zervikale Lymphknoten rechts



Layout "Titel und Inhalt" mit Liste

• Ersten Aufzählungspunkt hier einfügen.

• Zweiten Aufzählungspunkt hier einfügen.

• Dritten Aufzählungspunkt hier einfügen.









Morphologische Verdachtsdiagnosen

Metastase eines Mammacarcinoms

Primäres Speichelgangcarcinom

Metastase eines Hautadnextumors

…und was sagt die Immunhistochemie?



CK-7

…negativ ?



CK-7

vereinzelt positiv



Gata-3

Positiv !



Östrogen-
rezeptor

Positiv !



Progesteron-
rezeptor

Schwach positiv



Androgen-
rezeptor

Schwach positiv



Her2

1+ (negativ)



Ki67

Ca.25 %



CK-5/6

negativ



p63

vereinzelt positiv



Problematische Frage nach der Herkunft

Metastase 
Mamma-CA

primäres 
Speichelgang-
CA

Metastase 
Hautadnex-
tumor

CK-7 ++ ++ +/-

CK-5/6 +/- - +

p63 +/- - +/-

Gata-3 ++ + +/-

ER - - +

PR - - +

AR + ++ +

Her2 + + -



„The main differential diagnosis is with cutaneous metastases or extension
from mammary primary carcinoma.
This distinction is particularly challenging and may be impossible based
on morphology and immunohistochemistry.
It requires clinicopathologic correlation and workup.“

(AFIP-Atlas of non-melanocytic Tumors of the Skin, Series 5)



Unmittelbar präoperative PET-CT-Untersuchung:

• Metabolisches Bild eines rechtsseitigen Parotis-eigenen Tumors mit gleichseitig 
zervikaler Lymphknotenmetastasierung

• Kein Hinweis auf eine anderweitige Organmetastasierung (oder anderweitigen 
Primarius-verdächtigen Befund)



…aber dann eine Rückmeldung aus dem 
Tumorboard („anamnese comes first“):

Zustand nach Entfernung eines 
Hauttumors der rechtsseitigen 
Schläfenregion 2015…

…der richtige Tumor zu 
einer anderen Zeit ?









Lymphgefäßinvasion



damals und heute im Vergleich:

Parotis-Tumor 2022 Haut-Tumor 2015



CK-7

Parotis-Tumor 2022 Haut-Tumor 2015



Gata-3

Parotis-Tumor 2022 Haut-Tumor 2015



Östrogen-Rezeptor

Parotis-Tumor 2022 Haut-Tumor 2015



Progesteron-Rezeptor

Parotis-Tumor 2022 Haut-Tumor 2015



Androgen-Rezeptor

Parotis-Tumor 2022 Haut-Tumor 2015



Her2-Rezeptor

Parotis-Tumor 2022 Haut-Tumor 2015



Ki67

Parotis-Tumor 2022 Haut-Tumor 2015



Parotis-Tumor 
mit regionärem 
Lymphknotenbe
fall
=
Metastasen 
eines apokrinen 
Carcinoms der 
Haut

gleiche Tumormorphologie

gleiches 
immunhistochemisches Profil

gleichseitiger Befall der 
Lymphwege



Molekularpathologie 
Vergleich von Primarius und Metastase mittels NGS:

Kein Nachweis einer zum jetzigen Zeitpunkt bekannten prädiktiv oder prognostisch 
relevanten Mutation !



Literatur

• „Cutaneous and mammary apocrine carcinomas have different immunoprofiles“,Adriano Piris et al., Human Pathology, 
02/2014

• „GATA3 staining in primary cutaneous apocrine cribriform carcinoma: Usefulness to differentiate it from breast cancer
metastasis“, Mar Llamas-Velasco et al., Journal of Cutaneous Pathology, 05/2018

• „GATA3 Expression in Normal Skin and in Benign and Malignant Epidermal and Cutaneous Adnexal Neoplasms“, 
Richard B. Mertens et al., American Journal of Histopathology, 12/2015

• „Primary cutaneous apocrine carcinoma of the scalp“, Jun Ho Choi et al., Medicine, 02/2022

• WHO-Classification of Tumours: Breast Tumours (5th Edition), 2019

• WHO-Classification of Tumours: Head and Neck Tumours (4th Edition), 2017

• WHO-Classification of Tumours: Skin Tumours (4th Edition), 2018

• AFIP-Atlas: Nonmelanocytic Tumours of the Skin (Series 5), 2021

• AFIP-Atlas: Tumours of the Salivary Glands (Series 5), 2021

• Rosen´s Breast Pathology (5th Edition), Paul P. Rosen et al., 2021
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1. Klinische Angaben
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54-jährige Patientin:

- Unklarer Uterustumor, V.a. Sarkom

- Metastase Vagina

- CT morphologisch pulmonale Metastasen



2. Vorbefund (extern)
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PE Bereich Vagina

- Klinische Angabe: ausgehend von den Ovarien? V.a. Sarkom

- Mäßig bis gering differenziertes schleimbildendes Karzinom

- Positiv: CK8/18, TTF1, Ki67 (70%)

- Negativ: CK7, ER, OCT2, PAX8, Melan A, Synaptophysin, 

Chromogranin
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Vagina
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Vagina

CK8/18HE GATA3 TTF1

Weitere Immun: ER -, PAX8 -, CK7 -, Melan A -



2. Differentialdiagnosen
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 Urothel (TTF1 in kleinzelligen CAs der Blase, bis zu 39%*)

 Lunge (GATA3 <10%**)

 Brust (TTF1 Expression in <3%***)

 Unter Gyn-Trakt (GATA3 in -38%****; TTF1 in -19%*****)

*Jones et al. (2005) Hum Path 36:718
**Mettienen et al. (2014) Am J Surg Pathol 38:13; Laurent et al. (2019) Am J Surg Pathol 43:293

***Klingen et al. (2013) Diagn Pathol 80
**** Terzic et al. (2019) Int J Gynecol Pathol 38:485, ***** Siami et al. (2007) Am J Surg Pathol 31:1759 
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200x

200x

Uterus/Endocervikal
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HE CK8/18 GATA3 TTF1 Ki67
Weitere Immun: CD10 + (schwach), ER -, Calretinin -, P16 -
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Endocervikal

100x 100x

HE HE D-PAS
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Endocervikal

100x 100x

HE HE HE
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HE CK8/18 GATA3 TTF1 Ki67

Endocervikal

200x

Weitere Immun: ER -, Calretinin -, P16 -



3. Mesonephrisches Adenokarzinom
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*WHO Classification of Tumors, 5th ed.; Vol 4; **Roma et al. (2015) Int J Gynecol Pathol 34:480
*** Kenny et al. (2012) Am J Surg Pathol 36:799; ****Bague et al. (2004) Am J Surg Pathol 28:601

- <1% der Adenokarzinome der Cervix uteri

- Unterschiedliche Wachstumsmuster* 

- Expression von GATA3**

- Expression von TTF1 ***

- Metastasierung in die Lunge* 

- Assoziation mit mesonephrischer Hyperplasie (ca. 40%)****



Vielen Dank für Ihre Aufmerksamkeit
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Fall 6

Busher Aboudan

MVZ Pathologie Düren



Klinisch

• Ein 84 jähriger Patient mit inguinaler Raumforderung bei bekanntem 
Prostatakarzinom.

• V.a. Metastase









CD68



Weitere ICH und Beurteilung

• CK8/18: negativ

• PAN-CK: negativ

• Chronisch floride Entzündung, vereinbar mit einer Abszesswand.



Bei Wiederholt negativen stanzen wurde 
chirurgische Entfernung entschieden.

• Makroskopisch: 10 cm große Raumforderung neben dem 
Samenstrang.



















Reed-Sternberg?



Differentialdiagnose

• Neoplastisches vs. Reaktives

Hämatologisches Mesenchymales Melanozytäres Epitheliales

Hodgkin   T-zellreiches BCL
Spezifisches unspezifisches

Synovialsarkom IMT GIST IgG4-Assoziert



BCL-2



IgG4



p53





Ki67





• CD15: Negativ in den suspekten Zellen.
CD30: Negativ in den suspekten Zellen.
CD5: Positiv in vereinzelten reaktiven T-Lymphozyten.
CD3: Positiv in einigen T-Lymphozyten.
ALK: Negativ.
CD68: Positiv in vereinzelten Histiozyten und negativ in den suspekten Zellen.
S100: Negativ.
Ki-67: Positiv in ca. 50 % der suspekten Zellen.
P53: Stark positiv in den Kernen der suspekten Zellen.
S100: Negativ.
CD31: Negativ in den suspekten Zellen.
CD34: Negativ in den suspekten Zellen.
CD117: Negativ.
DOG-1: Negativ.
Actin: Teils positiv nur in den Blutgefäßen und teils in vereinzelten Zellen des Bindegewebes. 
Caldesmon: Positiv in vereinzelten suspekten Zellen.
Desmin: Negativ und nur in einigen Blutgefäßen positiv.
Melan A: Negativ.
HMB45: Negativ.
IgG4: 24/1 HPF.
BCL2: Positiv in den Lymphozyten, teils auch in den suspekten Zellen.
CK8/18, Panzytokeratin: Negativ.



Beim Referenz

• MDM2: Positiv

• CDK4: Positiv



Endgültige Diagnose

• Eine Variante des dedifferenzierten Liposarkoms, mit  exessiv
fibrohistiozytärem und inflammatorischem Hintergrund (IMT-
ähnlich).





Dedifferentiated Liposarcoma With 
Myofibroblastic Differentiation

• Dedifferentiated liposarcoma typically presents in middle-aged and
older adults as a large, deep-seated mass.

• The most common site is retroperitoneum, which accounts for
approximately half the cases, followed by inguinoscrotal region and
thigh.

• Approximately 90% of DLs present de novo, while the remainder
arise within a recurrent WDL



Histology

• The myofibroblastic variant of DL demonstrates classic 
myofibroblastic histology similarly seen in other myofibroblastic soft 
tissue tumors.

• The neoplastic myofibroblasts are spindle to stellate in shape, and
sometimes are ganglion-like with rounded contours and eccentric
nuclei. 

• The cytoplasm is finely granular and amphophilic with well-
delineated cytoplasmic borders, and the neoplastic cells are
separated by collagen bundles. 

• The nuclei are elongated with vesicular chromatin and 1 to 2 or
more conspicuous central nucleoli.



• The metastatic potential and overall survival associated with DL with 
myofibroblastic differentiation appears to be similar to that of
conventional DL.

• Until recently, low-grade DLs, most of which show myofibroblastic
differentiation, have not been associated with better prognosis.

• However, a recent study suggests a more aggressive clinical course for
high-grade versus low-grade tumors.

• The poor clinical outcome of DL can be attributed to its propensity to
infiltrate locally, recur, and metastasize.

• Complete surgical resection is the primary and a potentially curative
treatment.



Quelle

Grace Y. Wang, MD; David R. Lucas, MD, Dedifferentiated
Liposarcoma With Myofibroblastic Differentiation Arch Patho Lab 
Med (2018)





Fall 7

Busher Aboudan

Facharzt für Pathologie



Klinisch

• 72 jährige Patientin mit einem 6 cm großen Brusttumor.











Vorläufiger Befund

• Suspekt für myxoides Liposarkom



Konsiliarisch

• Erstbericht: Vereinbar mit einem myxoiden Liposarkom.

• Zweitbericht: -keine Amplifikation von MDM2 oder USP6.

• Entfernung ist empfohlen.













Hautnah



CK





p63





p40





Caldesmon







Diagnose

• Metaplastisches Mammmakarzinom.

• pT3, pN1mi, R0, L0, V0, Pn0, G3



• The current World Health Organization (WHO) classification system
for these tumors includes

• low-grade adenosquamous carcinoma,

• fibromatosis-like metaplastic carcinoma,

• squamous cell carcinoma,

• spindle cell carcinoma,

• and carcinoma with mesenchymal differentiation.



• Spindle cell carcinoma is an aggressive variant of metaplastic
carcinoma, characterized by intermediate to highly atypical spindle 
cells, with areas of necrosis and evident frequent mitotic figures. 
Spindle cell carcinoma can have multiple architectural patterns, but 
the cells are typically arranged in a wavy, interlacing, and overlapping
fascicular, “patternless” pattern.
Focal squamous differentiation may or may not be identified.



Are they of myoepithelial Differentiation?

• Our findings convincingly show a myoepithelial 
immunophenotype in sarcomatoid MCs, which is 
demonstrated by the presence of basal cell type 
CKs and the combination of the established 
myoepithelial markers CD10, p63, SMA, and S-
100.



Quellen

• 1. Emily R. McMullen, MD; Nicholas A. Zoumberos, 
MD; Celina G. Kleer M MD. Metaplastic Breast
Carcinoma: Update on Histopathology and
Molecular Alterations, 2019

• 2. Leibl, Sebastian MD; Gogg-Kammerer, Margit 
MT; Sommersacher, Andrea MT; Denk, Helmut MD, 
FRCPath; Moinfar, Farid MD. Metaplastic Breast
Carcinomas: Are They of Myoepithelial
Differentiation?, 2005





Berufsverbandstreffen 26.11.2022
im Rahmen des kasuistischen Forums

Hörsaal S/MHH
Mitteilungen



Molekularpathologie

• Archer-Panel, Lieferschwierigkeiten

• neue Lieferungen ab 5.12.2022

• unterbrochene Lieferketten



Inflation…
Energiekosten
Personalkosten

KV: Punktwertanhebung um 1-2%



MTA Ausbildung

• Praxisanleiter (300 stündige Ausbildung)

• „Bestandsschutz“ für bisherige Praxisanleiter

• 1:1 Regel (25% der Ausbildungszeit)



MTA Gesetz











Qualitätsmanagement
IVD

Terminvorgabe: Mitte 2024



EU-Medizinprodukteverordnung

EU-Verordnung über die in-vitro-Diagnostika

Artikel 5: Inverkehrbringen und Inbetriebnahme



(5) Mit Ausnahme der einschlägigen grundlegenden Sicherheits- und Leistungsanforderungen gemäß Anhang I gelten die 
Anforderungen dieser Verordnung nicht für Produkte, die ausschließlich innerhalb von in der Union ansässigen 
Gesundheitseinrichtungen hergestellt und verwendet werden, sofern alle folgenden Bedingungen erfüllt sind:
a) Die Produkte werden nicht an eine andere rechtlich eigenständige Einrichtung abgegeben;
b) die Herstellung und die Verwendung der Produkte erfolgen im Rahmen geeigneter Qualitätsmanagementsysteme;
c) das Labor der Gesundheitseinrichtung entspricht der Norm EN ISO 15189 oder gegebenenfalls nationalen Vorschriften 
einschließlich nationaler Akkreditierungsvorschriften;
d) die Gesundheitseinrichtung liefert in ihrer Dokumentation eine Begründung dafür, dass die spezifischen Erfordernisse der 
Patientenzielgruppe nicht bzw. nicht auf dem angezeigten Leistungsniveau durch ein gleichartiges auf dem Markt befindliches 
Produkt befriedigt werden können;
e) die Gesundheitseinrichtung stellt der für sie zuständigen Behörde auf Ersuchen Informationen über die Verwendung der 
betreffenden Produkte zur Verfügung, die auch eine Begründung für deren Herstellung, Änderung und Verwendung 
beinhalten;
f) die Gesundheitseinrichtung verfasst eine Erklärung, die sie öffentlich zugänglich macht und die unter anderem Folgendes 
enthält:
i)den Namen und die Anschrift der Gesundheitseinrichtung, die die Produkte herstellt;
ii)die zur Identifizierung der Produkte erforderlichen Angaben;
iii) eine Erklärung, dass die Produkte die grundlegenden Sicherheits- und Leistungsanforderungen gemäß Anhang I dieser 
Verordnung erfüllen, und gegebenenfalls Angaben — mit entsprechender Begründung — darüber, welche Anforderungen 
nicht vollständig erfüllt sind;
g) im Zusammenhang mit Produkten, die gemäß Anhang VIII in die Klasse D eingestuft werden, erstellt die 
Gesundheitseinrichtung Unterlagen, die ein Verständnis der Herstellungsstätte, des Herstellungsverfahrens, der Auslegung und 
der Leistungsdaten der Produkte einschließlich ihrer Zweckbestimmung ermöglichen und die hinreichend detailliert sind, damit 
sich die zuständige Behörde vergewissern kann, dass die grundlegenden Sicherheits- und Leistungsanforderungen gemäß 
Anhang I dieser Verordnung erfüllt sind. Die Mitgliedstaaten können diese Bestimmung auch auf gemäß Anhang VIII in die 
Klassen A, B oder C eingestufte Produkte anwenden;
h) die Gesundheitseinrichtung ergreift alle erforderlichen Maßnahmen, um sicherzustellen, dass sämtliche Produkte in 
Übereinstimmung mit den unter Buchstabe g genannten Unterlagen hergestellt werden;
i) die Gesundheitseinrichtung begutachtet die Erfahrungen, die aus der klinischen Verwendung der Produkte gewonnen 
wurden, und ergreift alle erforderlichen Korrekturmaßnahmen.



b) die Herstellung und die Verwendung der 
Produkte erfolgen im Rahmen geeigneter 
Qualitätsmanagementsysteme;

Anders formuliert: 
Ohne die Vorhaltung eines 

Qualitätsmanagements, das vorgegebenen 
Standards entspricht (wie der Akkredetierung
durch die DAKKS) ist ein Weiterbetrieb nicht 

möglich.



Die Umsetzung wird von staatlicher Seite 
beaufsichtigt (Gewerbeaufsichtsamt).

…in der Pathologie hat ja jede/s Praxis/Institut 
ein adäquates QM, oder?



KV Recht

• Bedarfsplanung für ein Bundesland

• Verlegung: im zugewiesenen Bereich keine Verschlechterung

• Verlegung: im abgebenden Bereich keine Verschlechterung



KV-Recht und IVDR: Vorsicht



Vielen Dank für Ihre Aufmerksamkeit
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