Adenoma-carcinoma szekvenciaban
szereplO polypoid elvaltozasok
osztalyozasa

Dr. Strausz Tamas
Orszagos Onkologiai Intézet

Sebészeti és Molekularis Patologiai Osztaly



Henry D. Appelman recommends calling
“benign mucosal polyp” unless

(a) diagnosis is adenoma [the only diagnosis that
causes clinicians to do anything different] or

(b) you can classify it within 30 seconds

e egész polip beagyazasa utan 3 lehuzas
e sorozatmetszetek!

 minta megforditasa a blokkban 30 %-ban definitiv
diagnozishoz vezet



* Konvencionalis adenomak (CA)

e Serrated adenomak
— Sessilis serrated adenoma (SSA)
— Traditionalis serrated adenoma (TSA)

Magas carcinoma rizikoval jaro polyposis
szindromak gyanujat kelti

MutY homolog associated polyposis CA 10
Attenualt FAP CA 10
Lynch szindroma CA 10
Hyperplastic polyposis SSA 5

Hamartomatosus polyposis Hamartoma Kevesebb mint 5



HP TSA CA
SSA felszin

\_/
\_/

normalis ectopias teljes orientacio vesztés
crypta

Hyperplasticus polyp Basalis 1/3-1/2 Luminalis 1/2-2/3
SSA SzigetszerlGen mindenhol

TSA Féleg ECF-ban Luminalisan
egyenetlen

Konvenciondlis MindenUtt magas Random
adenoma



CRC molekularis beosztasa

3%

m 1. CIMP high, MSI high, BRAFmut
m 2. CIMP high, MSS vagy MSI-L, BRAFmut
= 3. CIMP low, MSS vagy MSI-L, KRASmut, CIN

m 4. CIMP neg, MSS, CIN

m 5. Lynch syndrome

Prekurzor adenoma:
1 és 2 csoport—SP
» 3 csoport - SP és CA
* 4 és 5 csoport - CA



Szokvanyos adenoma

 Makroszkopos - endoszkopos osztalyozas
polypoid, sessilis, lapos
* Low grade dysplasia legalabb a cryptak luminalis felén
és a felszinen
* Architekturalis osztalyozas: adenoma felszinén
tubulusok/villusok szdzalékos ardnya alapjan 25 és 75%
(20% és 80%)
— villusok hossza normal nyalkahartya vastagsaganak
minimum kétszerese — nehéz megitélés

— reprodukalhatobb ha csak két kategdria: villosus
komponens 20% alatt vagy felett

— ha kicsi a minta — egy villus — ,legalabb tubulovillosus”

— expert Gl-patologusok kozott 1 cm-nél kisebb polypokban
interobserver agreement kappa értéke 0.37
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Szokvanyos adenoma

Grading
— nincs kozepes dysplasia

— fokalis sulyos dysplasia nincs, ha két cryptanal tobben
van akkor high grade

— architekturdlis és/vagy citolégiai eltérések
HGD az adenomak 12 %-ban

 cribriform/back to back cryptak/kifejezett
cryptaelagazddas/intraluminalis papillaris novedékek

 polaritas vesztés/magstratifikacio teljes
szélességben/jelent6s magmegnagyobbodas prominens

nucleolusokkal/atipusos osztddasok/dystrophias
kehelysejtek/kifejezett apoptosis/necrosis

e Es: invazié desmoplasticus strémaval



Megjegyzések:

e egyes szerz6k szerint citologiai eltérések onmagukban
nem eléegségesek

* minor elagazodas tubularis adenomaban lehet

* felszini elvaltozasok tulértékelése

* a villosus komponens/HGD kis kiterjedése

* 1 cm alatti polypok esetén HGD megitélésében expert

Gl-patologusok kozotti interobserver agreement kappa

érteke 0,31






Sessilis serrated adenoma/polyp

Cryptak, els6sorban basalisan tagultak, elagazédodak ( ,L”, forditott ,T”)
Basalisan kifejezettebb serratio, érett mucinosus és kehelysejtek
Proliferacids zona barhol lehet

Dysplasia nem kell! Valtozo mértékd citologiai atypia van

TSA-ra jellegzetes magstruktura fokalisan lehet



SSA/P

Altaldban nagy (nagyobb mint 1 cm) és jobb colonfél

(lehet baloldali ha teljesen biztosan teljesiti a
diagnosztikai kritériumokat)

Flexura hepaticatél proximalisan, 0,5 cmm-nél nagyobb
serrated laesiok szinte mind SSA-k

Ha van dysplasia altalaban konvencionalis adenoma-
szeru

Sporadikus MSI-H adenocarcinoma prekurzora (BRAF és
CIMP)



Hyperplastlcus polyp

Luminalis rész flirészfogszer(

Kis, kerek, basalisan fekvé magok luminalisan

Cryptak elongaltak, egyenesek, a basison szlkek, hyperchromak
Proliferativ zona kiszélesedett (adenomara hasonlit)

Minden crypta eléri a MM-t, basalis membran kiszélesedett



Hyperplasticus polyp

* Microvesicularis HP
* Kehelysejt-gazdag /goblet cell rich HP (nincs serratio!)
e Mucin-poor HP (sériilt)

Nem megengedett:
dysplasia

crypta tagulat, elagazodas, horizontalis orientacio a
basison, érett mucinosus sejtek a basison (SSA)

Klinikailag: bal colonfél, kis méret

Ha jobboldali és nagyobb mint 0,5 cm, szinte biztosan
SSA



Differencial diagnosztika
MVHP vs SSA ( expert interobserver agreement moderate)

— Jelenlegi ajanlas: egy architekturalisan zavart crypta, kilénosen ha
érészavar is van elegendd SSA diagnézisahoz

— Béta-katenin 40% nucl.poz, HP 0% / CDX2 SSA-basis — HP luminalisan

is)
Hyperplasticus polyp . sA
Crypta basisok tobb mint 90% egyenes, sz(k, Legalabb 3 szomszédos crypta basalis tagulat és
hegyes ellapulas, basisok csizma vagy forditott T
alakuak, crypta basisok <50% sz(ik
Proliferativ zéna basison Basison érett mucinosus sejtek

Serratio és CK20 pozitivitas a cryptak luminalis Serratio and CK20+ szigetek a crytakban
2/3-ban mindenutt

F6leg baloldali és kis méret( (5 mm) Féleg jobboldali és gyakran nagyobb mint 1 cm

50-90% kozotti szlk cryptdk és/vagy kevesebb mint 3 ellapult crypta vagy kevert
kép esetén serrated polyp - indeterminalt



Traditionalis serrated adenoma

Ectopic crypt formation

Kifejezett serratio (serratiot nem a sejtek apikalis
citoplazmaja hanem a szomszédos cryptak
egyuttesen hozzak létre)

Low-grade dysplasia mindenuitt

(alacsony Ki-67 proliferacios aktivitas),
eosinophil citoplasma

Konvencionalis adenoma-szer( dysplasia lehet
Filiform varians

Altaldaban pedunculdlt és baloldali



Traditionalis serrated adenoma

 KRAS mutacio (prekurzora a kehelysejt gazdag
HP)

e BRAF mutacio — SSA varians

— Konvencionalis epithelialis dysplasia gyakrabban




DD

SSA vs TSA

TSA

Dysplasia mindenutt

Tobb rovid, oldalra leagazadg,
muscularis mucosae-t el nem éro
crypta (ECF)

Serratio f6 oka ECF
Proliferacio (Ki67) els6sorban az ECF-

ban

Féleg polypoid és baloldali

Dysplasia, ha jelen van, csak
fokalisan

Bazalis dilatacio és ellapulas, L vagy
forditott T-alaku cryptak,
0sszességében vertikalisan
rendezett, mucosat atérd cryptak

Serratio oka a szomszédos sejtek
apikalis citoplazmaja

Proliferacios szigetek a cryptak
minden szintjében lehetnek

Sessilis és f6leg jobboldali



DD
* TSAvs CA

TSA CAD
Serrated megjelenés Nincs prominens serratio
Komplex cryptaledgazédasok (ectopic Komplex cryptak el6fordul, hogy nem
crypts) lumennel kozlekednek kdzlekednek a felszinnel
CK20 fest6dés luminalis felszinen CK20 fest6dés random

e TSA — filiform varians vs villosus adenoma

TSA — filiform Villosus adenoma

Villusokon komplex serratio Villusok felszinén relativ egyforma
columnaris sejtek

Gyakran oedemas, teniszut6szerd Villusok vége hegyes
villusvégz6dések



Serrated polypok - megjegyzések

* Serrated polyp nem osztalyozhato, ha lehet
dysplasiarol nyilatkozni (atmeneti formak
mellett kevés, rosszul orientalt minta...)

 Konvencionalis adenomakban is lehet
fokalisan serrated terullet (ha nincs SSA/TSA
morfologia) — konvencionalis adenoma
serrated novekedési mintazattal
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Europai guideline - megjegyzések

* méret megadasa — patologus!

— csak adenomatosus komponens mérése

— diagnozisban szerepeljen

e tubulovillosus/villosus architektura in
prediktora a kovetkez6 szlirésen észle
neoplasianak. Az adenoma mérete és
kozotti 6sszefuggés miatt a két faktor

Konzisztens
t el6rehaladott
hisztoldgiaja

hatasait nehéz

szétvalasztani. Alacsony reprodukalhatosag.

* Jelenlegi evidenciak alapjan a kisméretl, HGD-t
tartalmazo adenomakban nem emelkedett a kockazat
(10 mm kisebb adenomak 1%, kis esetszam miatt
statisztikai megbizhatdsag alacsony) — lokalis dontés



Europai guideline

 Serrated adenomak:
— HP normal sz(irés

— SSA dysplasiaval és TSA mint konvencionalis
adenoma

— SSA dysplasia nélkal ?7?7?



Osszefoglalas

l CIN CRC l CS CRC

I KRAS mut \I KRAS wt I BRAF mut \l BRAF mut
MSI-H MSI-L /Mss

I CA /TSA \I I |

SSA/ TSA i




Ismert lokalizacioju colorectalis carcinoma
mellett preexistalo serrated polyp utalhat a
carcinoma molekularis szubtipusara

Ajanlott weboldal:
http://surgpathcriteria.stanford.edu/




