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Klinické udaje:
Muz, 48 let v dob¢ stanoveni diagndzy.

Makroskopicky popis:
Vzorek LU dodén v rutinnim parafinovém bloku, velikost LU dosahuje cca 16mm
V nejveétsim rozméru, konzultacni vySetfeni FN Ostrava.

Mikroskopicky popis:

Analyzovana lymfatickd uzlina se zachovalymi, objemov¢ minoritné pfitomnymi sek.
lymfoidnimi folikuly (CD20, CD79a, PAX-5) se znamkami polarizace véetné¢ GC, bez
expanze marginalni zony, bez kolonizace GC, bez "onion-like" morfologie, bez morfologie
"lollipop-like", bez rozvolnéni FDC's sité (CD21 a CD23), bez zastizeni hyalinnich zmén GC,
bez obrazu "twinning" GC, ¢ast folikulii vykazuje piechod do regresivni faze. GC bez zndmek
pozitivity Bcl-2 v B-zong, s pozitivitou Bcl-6 a CD10, s obvyklou pozitivitou Ki67.
Dominujici jsou okrsky vyrazné expandovaného parakortexu s ptevazujici ptitomnosti
plasmocytt a histiocytti (CD68, CD4) véetné nékolika "loose cohesive"/frustnich
epitelioidnich granulomil a nepravidelné€ rozlozenych vicejadernych histiocytll, bez znamek
nekrozy koagulaéni/kasedzni. Dal$i parakortikalni populaci jsou drobné T-lymfocyty (CD3,
CD5, CD4), které vykazuji nepravidelné multifokalni sniZeni denzity, vyrazné je vSak sniZena
denzita B-lymfocyti, dispezné jsou parakortikalné rozlozeny eozinofilni granulocyty.
Akcentovana plasmocytoidni populace CD138 a MUM1/IRF4 pozitivni je rozloZena
disperzné v tém¢ét identicke denzité, s parcialni tendenci ke shlukovani, avSak bez tvorby
rozsahlejsich kompaktnéjsich "sheets", kappa/lambda dosahuje cca 3-4:1, plasmocytoidni
frakce bez jednoznacéné pozitivity CD56. Akcentovana plasmocytoidni populace vykazuje
dominujici pozitivitu IgG a v identické mife 1 pozitivitu IgG4, pouze minoritni ¢ast vykazuje
pozitivitu [gM. CD56 oznacuje prevazné jednotlivé/ojedinélé T-lymfoidni buniky. Jaderna
pozitivita Ki67 v oblasti parakortexu je zvySend na 20-30%. Bez znamek pozitivity LMP1,
cyclin D1, c-Myec. Bez zastizeni akcentace monocytoidni populace ve splavech, bez znamek
zonace B-lymfoidni populace s populaci CD138 pozitivni, bez detekce obrazu PTGC. Pouze v
malém rozsahu je centralné/paracentrané detekovana "stelate" fibroza nestoriformniho
charakteru. Bez akcentace metachromatickych mastocytli. Disperzné a jednotlivé jsou
rozlozeny stfedné velké lymfoidni bunky vykazujici pozitivitu CD30, bez pozitivity ALK-1 a
LMP1, tato populace nevykazuje morfologii HRS buné€k, nevykazuje morfologii "hallmark-
cells", pouze parcialn€ nabyva HRS-like rysti. Bez jednoznacné detekce
endarteritidy/venulitidy.

Imunohistologické vySetreni:

Byla detekovana exprese CD3, CD5, CD4, CDS, CD30, CD20, PAXS, CD79a, CD21, CD23,
CD10, Bcl-2, Bcl-6, MUM1/IRF4, Ki67, CD56, CD68, LMP1, ALK1, cyclin D1, c-Myc,
EMA, CD138, kappa, lambda, 19G4, 1gG:1gG4.



In-situ hybridizace EBER: Bez detekce jaderné pozitivity ve vySetfeném vzorku.

Molekularné biologické vySetieni:

Klonalni ptestavba I[gVH metodou PCR (VHFR1, VHFR2, VHFR3, heteroduplexni analyza)
nebyla detekovana, nebyla detekovana klonalni piestavba TCR metodou PCR (TCR beta -
ThetaD1-ThetaJ2, ThetaD2-ThetaJ2, TCR gamma - Vgammall-Jgammall).

Diagnoza:
1gG4-related lymphadenopathy/lgG4-RL

Diskuze:

IgG4-related lymphadenopathy/IgG4-RL je raritni onemocnéni postihujici lymfatické uzliny
(LU) ve sttednim a vys$s§im veéku nezndmé/nejisté etiologie a neznamé prevalence. Miize
ptedchézet, doprovazet nebo nasledovat IgG4-RSD (,,IgG4-related sclerosing disease*). Pro
klinické ptiznaky je charakteristickd lymfadenopatie bez horecky, no¢nich potl a bez zvySeni
IL-6. Role IgG4 plasmocytl vV patogenezi onemocnéni neni dosud objasnéna. IgG4-RL a
IgG4-RSD vykazuje vybornou odpovéd’ a regresi pii 1écbé steroiody a rituximabem.
Histologicky obraz je velmi variabilni a je velkou vyzvou pro odecitajiciho 1ékaie vzhledem
k relativné Siroké diferencialni diagnoze. Charakteristicky je detekovano nepravidelné
distribuované zvyseni nemonotypickych plasmocytl bez znamek zonace s okolnimi B-
lymfocyty. Plasmocyty jsou pfitomny v interfolikularné i folikuldrn€ na pozadi mozné
folikularni a/nebo parakortikalni hyperplazie, progeresivni transformace germinalnich center
(PTGCs), morfologie zanétlivého pseudotumoru LU (,,IPT-like morphology*) a
charakteristicka tridda I[gG4-RSD neni vyjadiena (koexistence lymfoplasmocytarniho
infiltratutfibroza+flebitida). Zasadnim kritériem je pocet IgG4+ plasmocytl, obvykle nad
50/HPF, a procentualni zastoupeni IgG4+ plamocytl k IgG+ plasmocytlim, obvykle vice nez
40%. Do zékladni rdmcové dif. diagndzy nélezi autoimunni lymfadenopatie,

Castlemanova choroba (PC-CD), infekéni lymfadenopatie, zanétlivy pseudotumor LU (IPT-
LN) a B-NHL s klonalni produkci IgG4 v plasmocytarni frakci (MZL).
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