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Die Arbeitsgemeinschaft Himatopatholo-
gie der Deutschen Gesellschaft fiir Patho-
logie (DGP) traf sich am Donnerstag, den
01.06.2023, anlasslich der 106. Jahresta-
gung der DGP.

Prof. Ming-Qing Du, Cambridge, UK,
hielt in diesem Jahr die Keynote Lecture
zur ,Genetik extranodaler Marginalzonen-
Lymphome des MALT”. In einem hochspan-
nenden Vortrag schlug Prof. Du die Briicke
von langer etablierten und neu aufgedeck-
ten genetischen Veranderungen im MALT-
Lymphom und ihre Bedeutung fiir chro-
nische Infektionen und/oder autoimmune
Reaktionen, die letztendlich die Evoluti-
on autoreaktiver B-Zell-Klone triggern. So
zeigen MALT-Lymphome der Schilddriise
haufig rekurrente inaktivierende Mutatio-
nen von CD274 und TNFRSF14, beides Li-
ganden der co-inhibitorischen Rezeptoren
PD-1 und BTLA auf T-Zellen, wahrend Spei-
cheldriisenlymphome eine haufige Akti-
vierung von GPR34 wie auch fiir CCR6
aufweisen. Prof. Du fiihrte die Bedeutung
lymphoepithelialer Lésionen fiir die pa-
rakrine Stimulation von Tumorzellen aus
wie auch die Aktivierung des Chemokinre-
zeptorsignaling, das durch Liganden ent-
ziindlich geschadigter Epithelien induziert
wird. Somit konnte die Arbeitsgruppe von
Prof. Du eindrucksvoll zeigen, wie Fakto-
ren der angeborenen Immunantwort mit
genetischen Alterationen interagieren und
mit dem Prozess der Lymphomagenese as-
soziiert sind. Der Entwicklung von MALT-
Lymphomen liegen so onkogene Koopera-
tionen zwischen einer chronischen immu-
nologischen Stimulation (sowohl angebo-
rene wie auch erworbene Immunantwort)

und somatisch-genetischen Verdanderun-
gen zugrunde. In den verschiedenen Or-
ganen liegen dabei unterschiedliche Atio-
logien und damit auch unterschiedliche
dieser Komponenten vor, die offenbar or-
ganspezifisch ausgebildet sind.

Wissenschaftliches Programm

Frau V.S. Ivanova, Basel, berichtete (iber
eine eindrucksvolle Serie von 27 Fallen
primdrer Knochenlymphome (PB-DLBCL),
die immunhistochemisch und moleku-
larbiologisch aufgearbeitet wurden. lhre
Schlussfolgerung war, dass primdre Lym-
phome des Knochens eine spezifische
Entitat darstellen kdnnten. In bemerkens-
werter Weise waren alle untersuchten
Félle den Keimzentrumslymphomen (in
der Immunhistochemie wie auch in der
Genexpression) zuzuordnen. Das Muta-
tionsprofil von PB-DLBCL &hnelt dem
follikuldrer Lymphome, das Spektrum der
Genexpression unterscheidet sich jedoch
deutlich von diesen.

Frau J. Richter, Kiel, untersuchte pha-
notypische und molekulare Eigenschaften
primdr kutaner diffuser gro3zelliger B-Zell-
Lymphome vom ,leg-type” im Vergleich zu
systemischen DLBCL und primdren DLBCL
des Hodens. In insgesamt 130 primar ku-
tanen DLBCL zeigten sich haufig Mutatio-
nen unter Einbeziehung von MYD88 und
CD79B und - hierzu passend - ein Non-
GCB-Immunphanotyp. Die Autoren schlos-
senaufeine hohe Ahnlichkeit zwischen pri-
mar kutanen DLBCL, systemischen DLBCL
vom Non-GCB-Typ und primar testikularen
DLBCL.
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Frau F. Spada, Ulm, analysierte das
Wachstumsmuster von kleinzelligen und
groB3zelligen Varianten nodaler Margi-
nalzonenlymphome und korrelierte die
unterschiedlichen Wachstumsmuster mit
dem Ki67-Index in der Immunhistoche-
mie. Inihren Untersuchungen dominierten
noduldre und gemischte Infiltrationsmus-
ter bei kleinzelligen Varianten, wahrend
gemischte Wachstumsmuster bei groB3-
zelligen Varianten ganz im Vordergrund
standen und die (ibrigen Wachstumsmus-
ter in etwa gleichmafBig verteilt waren.
Zusatzlich konnte eine signifikante Kor-
relation zwischen einem rein diffusen
Wachstumsmuster oder aber einer diffu-
sen Komponente in einem gemischten
Wachstumsmuster und hdheren Ki67-
Indizes nachgewiesen werden. Generell
wiesen groBzellige Varianten einen ho-
heren Proliferationsindex als kleinzellige
Varianten auf.

T. Kraus, Salzburg, prasentierte Ergeb-
nisse einer Pilotstudie zur Analyse des Me-
thyloms bei primaren groBzelligen ZNS-
Lymphomen. Diese Pilotstudie wurde an
3 ZNS-DLBCL und 3 (nodalen) DLBCL, NOS,
durchgefiihrt. Die Ergebnisse zeigten, dass
ZNS-DLBCL und DLBCL, NOS, distinkte Al-
terationen des Epigenoms/Methyloms auf-
weisen.Insgesamt457 Genregionenwaren
differentiell methyliert, darunter 7 miRNAs,
11 snoRNAs und 9 IncRNAs. Die Autoren
hoffen, dass mit dieser Methode eine Mog-
lichkeit zur Unterscheidung primarer ZNS-
DLBCL von DLBCL, NOS, mit sekundarer
ZNS-Infiltration etabliert werden kdnnte.

Frau H. Horn, Stuttgart, stellte Ergeb-
nisse zur unterschiedlichen Haufigkeit
etablierter histologischer und genetischer
Risikofaktoren bei diffusen grof3zelligen
B-Zell-Lymphomen von Patienten unter-
schiedlicher Altersgruppen vor. Hierzu
standen Datensdtze dlterer Patienten
(=60 Jahre, n=772) und jiingerer Pa-
tienten (18-60 Jahre, n=119) aus den
Studien der German Lymphoma Alliance
(GLA, friiher DSHNHL) zur Verfiigung. Die
Autoren konnten zeigen, dass die Expres-
sion von Biomarkern bei Patienten, die
eine CR erreicht hatten, und bei Patienten,
deren Tumoren therapierefraktar waren
oder rezidivierten (ref/rel) in beiden Ko-
horten unterschiedlich waren. Bei dlteren
Patienten waren eine Uberexpression von
BCL2 und ein Non-GCB-Subtyp signifikant

haufiger bei ref/rel DLBCL zu beobachten.
Die Zahl von Tumoren, die einen Bruch
im BCL2-Gen und eine erhohte Protein-
expression fiir BCL2 aufwiesen, war bei
ref/rel-Patienten signifikant erhoht. Diese
Patienten wiesen auch einen hoheren
Prozentsatz an Tumoren mit einer gleich-
zeitigen Expression von MYC und BCL2
(sogenannter ,double expressor”) auf.
Hinsichtlich der Mutationsanalysen zeigte
sich, dass Mutationen in TP53, MYD88
und CREBBP die hdufigsten Alterationen
in Tumoren alterer Patienten waren, wah-
rend Mutationen in TNFAIP3, EP300 und
CREBBP die héufigsten Aberrationen bei
jungeren Patienten waren. TP53-Mutatio-
nen zeigten eine prognostische Relevanz
bei dlteren Patienten, wahrend sie dies
in der jlingeren Patientenkohorte nicht
erkennen lieBen. Im Gegensatz hierzu
korrelierte der Nachweis von CREBBP-
Mutationen mit dem Gesamtiiberleben
bei jlingeren Patienten, nicht aber bei
alteren Patienten.

Mitgliederversammlung

In der sich anschlieBenden Mitgliederver-
sammlung wurde ein kurzes Update Gber
den Stand der neuen, 5. Ausgabe der WHO-
Klassifikation hdmatolymphoider Tumoren
gegeben. Die Herbsttagung der AG Hdma-
topathologie wird am 25. November 2023
in Wiirzburg auf Einladung von Prof. A. Ro-
senwald stattfinden.
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