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Entlassungsbrief

Patient: Frau Pinkhasik, Anna, geb. am 26.04.1973
B.Posadskaja 6, Kv 20, 197046 St Petersburg

Sehr geehrte Kollegen,

wir berichten Uber o.g. Patientin, die sich vom 20.02.2014 bis zum 26.02.2014 in unserer stationdren
Behandlung befand.

Diagnosen

Mammakarzinom rechts, ED 04/08, pT2, N1 (5/12)
Z.n. Ablatio mammae und RCTX

Z.n. prophylaktischer Ablatio mammae links

Z.n. RFA eines Filiae-suspekten Leberherdes 2010
Z.n. Dendritic cell therapy

Therapie
Diagnostische Laparaskopie und Lymphknotenbiopsie iliacal rechts am 24.02.2014

Histologie

"Lymphknoten parailiakal":

Zwei 2,8 cm und 1,7 cm lange Lymphknotenanteile mit Infiltraten eines Adenokar-
zinomes. Die weitere Aufarbeitung und die klinisch gewiinschten, ergénzenden im-
munhistologischen Untersuchungen folgen nach Fixierung und Paraffineinbettung.

a, b) "Lymphknoten parailiakal":

Zwei, 2,8 cm und 1,7 cm lange Lymphknotenanteile mit bis 1,8 cm durchmessenden
Metastasen eines méaRig differenzierten Adenokarzinomes. Das histomorphologische
Bild ist grundséatzlich mit Absiedlungen eines bei der Patientin bekannten Mamma-
karzinomes vereinbar. Entsprechend Ihrem klinischen Wunsch werden wir hier er-
ganzende immunhistologische Untersuchungen in Form einer Hormonrezeptoranalyse,
Bestimmung der HER-2/neu-Expression und des Ki67-Proliferationsindex durchfiihren
und hiertiber im Nachtrag berichten. Stellenweise ist ein kapseluberschreitendes
Wachstum sichtbar.
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"Parailiakaler Lymphknoten Arteria iliaca communis rechts":

Das ubersandte Gewebsexzidat umfasst eingeblutetes Fett- und Bindegewebe mit Ge-
fal- und Nervenanschnitten. Lymphknotenanteile sind nicht sichtbar. Keine Karzi-
nominfiltrate.

Am hier vorliegenden Untersuchungsmaterial kein Anhalt fur Malignitét.

"Lymphknoten parailiakal" (Immunhistologie Ostrogen, Progesteron, HER-2/neu,

Ki67, E-Cadherin, GCDFP-15)

Entsprechend lhrem klinischen Wunsch haben wir hier eine ergdénzende Hormonrezep-
toranalyse, Bestimmung der HER-2/neu-Expression und des Ki67-Proliferationsindex
durchgefihrt und zusatzliche weitere immunhistologische Untersuchungen zur Frage
einer Metastasierung eines klinisch bekannten Mammakarzinomes.

Bei mitgefiihrten, positiven externen Kontrollreaktionen fir die eingesetzten An-
tikérper sieht man in den Tumorzellproliferaten eine deutliche membranar-zyto-
plasmatisch betonte E-Cadherin-Expression. GCDFP-15 wird dagegen in den Tumor-
zellen nicht exprimiert.

In der durchgefiihrten immunhistologischen Hormonrezeptoranalyse ergibt sich

fur den Ostrogenrezeptor ein immune-reactive Score von 6. Circa 70 % der Tumor-
zellkerne zeigen eine Uberwiegend maRiggradige, positive Reaktion.

Fur den Progesteronrezeptor ergibt sich ein immune-reactive Score von 6.

53 % der Tumorzellkerne zeigen eine schwache und Gberwiegend mafiggradige, posi-
tive Reaktion.

Von einer Hormonsensitivitat kann hier ausgegangen werden.

Im Hinblick auf den Nachweis einer HER-2/neu-Uberexpression ergibt sich ein im-
mune-reactive Score von 1+ (Skala 0-3+). Circa 90 % der Tumorzellen zeigen eine
membranstandige, schwache und méaRiggradige, nicht vollstdéndige Reaktion. Von

einer Wirksamkeit einer Herceptin-Therapie kann hier nicht ausgegangen werden.

Der Ki67-Proliferationsindex betragt 35 %. Damit ist das Karzinom in die Gruppe
mit hoher Wachstumsfraktion einzuordnen.

Das hier vorliegende immunhistologische Expressionsprofil wirde grundsétzlich zu
metastatischen Absiedlungen eines invasiven Mammakarzinomes (NST) (friher inva-
siv-duktales Karzinom) passen. Allerdings ist eine Metastasierung in parailiaka-

le Lymphknoten bei nach klinischen Angaben ansonsten fehlender Metastasierung
sehr ungewohnlich. Hier ist zunéchst auf jeden Fall ein Abgleich mit dem bei der
Patientin bekannten primaren Mammakarzinom erforderlich (welcher Tumortyp hat
hier vorgelegen?). Des Weiteren kommen Ostrogen- und Progesteron-positive Karzi-
nome auch im Bereich des Endometrium und der Ovarien vor, so dass gegebenenfalls
eine diesbeziigliche gynékologische Abklarung zu empfehlen ist, da dort auch ein
Metastasierungsweg in parailiakale Lymphknoten besteht. Der positive Ausfall der
E-Cadherin-Expression schlief3t ein invasives, lobulares Mammakarzinom weitgehend
aus (nur circa 10 % invasiv-lobuldrer Mammakarzinome sind E-Cadherin-positiv).
Klinischerseits wurde hier um eine Bestimmung des BRCA1/2-Mutationsstatus gebe-
ten. Eine derartige Untersuchung ist grundsétzlich erst nach einer humangeneti-
schen Beratung der Patientin erlaubt, da es sich um Keimbahnmutationen handelt.
Dies sollte klinisch in einem Gesprach mit der Patientin erst ndher abgeklart

werden, ob eine derartige Untersuchung gewiinscht wird und dann misste eine Vor-
stellung bei einem Humangenetiker erfolgen. Die Mutationsbestimmung selbst ist

nur in spezialisierten humangenetischen Instituten moglich (z.B. Humangenetik

der Universitat Bonn). Bei uns kann eine derartige Mutationsanalyse nicht erfol-

gen.

Anamnese
Frau Pinkhasik stellt sich am 16.01.2014 in unserer Privatsprechstunde mit einer PET-MRT-Untersuchung
von Dezember 2013 vor. Der Befund einer Voruntersuchung aus dem Juli 2013 liegt ebenfalls vor. Im
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Vergleich der beiden Untersuchungen sind neu aufgetretene Lymphknotenfiliae beschrieben worden.
Zudem werden mehrere groRenprogrediente Filiae-suspekte Raumforderungen beschrieben.

Frau Pinkhasik berichtet sich aktuell im Cologne Medical Center in Behandlung zu befinden und dort eine
Dendritic Cell-Therapie durchzufuhren. Insgesamt befindet sie sich in einem guten AZ. Die Vorstellung bei
uns erfolgt zur laparoskopischen Lymphknotenbiopsie.

Korperliche Untersuchung

In der klinischen Untersuchung zeigt sich das Abdomen weich, ohne Abwehrspannung oder Resistenzen.
Sonographisch zeigt sich ein unauffalliger intraabdomineller Befund, insbesondere ergibt sich kein
Nachweis von Aszites. Zudem lassen sich keine gréReren Lymphknotenpakete darstellen.

Verlauf

Nach der ublichen préoperativen Vorbereitung fuhrten wir 0.g. Eingriff am 24.02.2014 in komplikationsloser
ITN durch. Intraoperativ wude der bereits im PET-Scan detektierte Lymphknoten rechts iliacal entfernt.

Der postoperative Verlauf gestaltete sich regelhaft. Der Kostaufbau konnte direkt postoperativ begonnen
werden und wurde gut vertragen. Die Miktion und der Stuhlgang setzten regelrecht ein. Die Wunden
prasentierten sich reizlos und in stadiengerechter Abheilung inbegriffen.

Heute kénnen wir die Patientin in gutem Allgemeinbefinden in Ihre geschéatzte Weiterbetreung entlassen.

Medikation
keine Dauermedikation

Procedere
Der Verschluss der Haut erfolgte in intracutaner Nahttechnik und mit selbstauflésenden Faden, so dass ein
Fadenzug nicht nétig ist.

Der schmerzadaptierte Belastungsaufbau kann ab sofort erfolgen.

Wiedervorstellung

Wir danken fiir die freundliche Weiterbehandlung unserer gemeinsamen Patientin und stehen bei Fragen
oder Problemen gerne zur Verfligung (Privatsprechstunde Prof. Dr. Heiss, Dienstags und Donnerstags; Tel.
Terminvereinbarung unter 0221-8907-3770).

Mit freundlichen GriiRen

Prof. Dr. med. M. M. Heiss Dr. med. N. Cerasani P. Thomaidis
(Chefarzt) (Oberarzt) (Assistenzarzt)
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YBaxkaeMbIe KOJIJIETH
MBI IpOU3BOINM MEIUIMHCKOE 3aKITIOUEHHUE 110 JICYCHHUIO BBIIIE YKa3aHHOW MAIlMeHTKH, KOTOpas HaXOAWIach Ha
nedeHnn B HameMm crarmoHape ¢ 20.02.2014 mo 26.02.2014.

JIlnarao3nl

Pak npaBocroponHeii MostouHoit xenessl, ED 04/08, pT 2, N1(5/12)

MacTaKTOMHS U JTydeBast XHMHOTEPAITUs

[MpodunakTuueckas JIEBOCTOPOHHSST MACTIKTOMHUS

PYA meTacTasbl 110Jj03peBaeMoro o4aroBoro oopasosanus neuenu 2010

Tepanus 1eHIPOBUAHON KIETKH

Tepanus

Juarnocruyeckast abOMHHOCKOIIMS ¥ OMOIICHSI IPABOCTOPOHHMX IIOJB3AOIIHBIX IUM(ATHUECKUX Y37I0B
24.02.2014.

I'ucrosnorus

«[lapannuakaipHble TUM(ATHIECKUE Y3IIbD»

[Nopaxkenue nByx numdarnueckux y3ioB 2.8 1 1.7 cM. ¢ HHOUILTPATOM aJleHOKapIHHOMa. Pexomenayercs
JATbHEHIINH aHAIN3 ¥ KIIMHUYECKOE JIOTIOJHUTENIbHOE 00CieI0BaHiEe B 001aCTH MIMMYHOT'HCTOJIOTHH, C
JlanbpHelel pukcanyeid 1 napaguHOBOM 3JIMBKOM.

a, 0) «[lapannnakanbHple TUMpATHIECKHE Y3IIb)

[Mopaxkenune nByx numdarudeckux y3mo 2.8 u 1.7 cMm. ¢ Mmetactazom 110 1.8 cM. yMepeHHO nudpepeHIpOBaHHOTO
azieHoKapHoMa. OOpa30BBIBACTCS THCTOMOP(OIIOTHYECKAsk KAPTHHA B OCHOBHOM C METacTa30M Y MAIlMEHTKH yxkKe
YCTaHOBJIEHHOT'O AUArHO3a paka MOJIOYHOM jKeJie3bl. B cOOTBETCTBMH C BAalIMMM KIMHHYECKUMH PEKOMEHAAIMAMH,
3/1ech Oy Iy T IMPOBE/ICHBI JOMIOJTHUTEIBHBIE 00CIEI0BaHNS B 00IaCTH HIMMYHOTHCTOJIOTHH B ()OpME aHAN3a
TOPMOHAIIBHBIX PELENITOPOB, olpeaeneHue HoBoro npossieHns HER 2 u unnexca npomudepanyuy u faHHbIe OyayT
yKa3aHbl B JIOTIOJIHUTEIILHOM BBIMICKE. B HEKOTOPHIX MecTax BU/IEH BBIXOASIIMHI 3a MPEAEbl KallCyJIbl POCT.
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«[TapannnaxansHble TUM(pATHYECKHUE Y3IIbI IPABOCTOPOHHEH OOIIEH MOIB3AONTHON apTepHI»

[lepecaanHBIN UCCEUCHHBIN ()PArMEHT TKAaHH COICPIKUAT B ceOe KUPOBYIO M COCTMHUTEIBHYIO TKAHU C HEPBHBIMH U
COCYIUCTHIMH OKOHYaHUAMU. [lopakeHne muMQaTHnIeckux y3i10B He HabmromaeTcss. OunbTpar KapupnHOMa
OTCYTCTBYET.

B HacTosmem MaTtepurajie HE NPUCYTCTBYCT COACPIKUMOC 3JI0KaYE€CTBEHHOU OITYyXOJIH.

«[lapannmakaibHble TuMdaTHyeckue y3ib (MMMYHOTHCTONOTHUECKH 3KkcTporeH, [Iporecrepon, HER2/ HOBBIH,
ki67, E-Kanrepunusi, GCDFP-15).

B cooTBeTcTBUM C BalIMMK KIMHHYECKUMHI PEKOMEHAAIMSIMU Mbl IPOBEJN JIOTOJHUTEIbHbIC aHAIN3bI PELETITOPOB
TOPMOHOB, ompenenuin HoBoe mposiBierne HER 2 u nanexc npommdepannu ki67, 1 JONOTHATENBHBIC TaTbHEHIIIE
00cre0BaHNs B BOIPOCE METACTA3UPOBAHMUS YK€ OOHAPYKEHHOTO paKa MOJIOYHOH KeJe3bl.

C IOMOIIBIO TPOSIBIISIEMBIX IO3UTHBHBIX BHEIIHUX KOHTPOJIBHBIX PEaKIUii Ha 3a/IeiiCTBOBAaHHbIC aHTUTEINA, B
nposudepare OrmyxXoIeBoi KIETKH BUIHO YETKOE MEMOPaHHO-IUTOILIa3MaTHYECKOe OTMEUCHHOE BhIpakeHHe E-
Kanrepunos. GCDFP -15 HanpoTHB He 3KCIIPECCUPYET B OIMYXOJEBBIX KIETKAX.

[Tocne npoBeieHHUss IMMYHOTHCTOJIOTHUECKUX aHAJIM30B PEeNTOPOB FTOPMOHA U3BECTHO, YTO 00Pa30BBIBACTCS
MMMYHO PEaKTHBHBIH TIOKa3aTeNb OMYXO0JIEBBIX KIETOK MpuOausuTensHo B 6.70 % B perentopax 3cTporeHa, 4ro
HOKa3bIBaeT IpeobIiaaronias B CpeHell CTEeNeHH IT03UTHBHAS PeaKIysL.

B penentopax mporecrepoHa BO3ZHUKAET UMYHHO PEaKTUBHBIN MOKa3aTelb 6.53% OIyXo/IeBbIX KIETOK, 4TO
noKasbIBaeT ciabas ¥ npeodaaronias B CpeJHell CTEIIeHH TIO3UTHBHAS PEaKLIHsL.

OTCIOZ[a MOXXHO UCXOJHUTH O IIOKa3aTCJIaX FOpMOHaﬂLHOﬁ YYBCTBUTCIBHOCTH

[TpuHrMas Bo BHUMaHUe NOATBEpXkIeHNE cBepxakcnpeccuit HER 2/HOBBIH, BO3ZHHKAaeT MIMYHHO pEaKTUBHBIH
nokazartenb oT 1+ (mkana 0-3+). [Ipubnusurensao 90% omyXoJeBbIX KIETOK, IIOKA3hIBAIOT MEMOPaHHYIO, CIIa0yIo
U B CpeJHEM He MOJIHYI0 peakuuto. OTcroa Helb3sl HCXOAUTH O AEHCTBEHHOCTH Tepanuu ¢ MOMOIIBIO IIpenapaTa
T'epuenTus.

Wnnexc nponudepara ki 67 cocrasnsier 35%. B cBs3u ¢ 3TUM pak Kene3bl MOKHO OTHECTH K TPYIIIE C BBICOKOH
(paxumeit pocra.

Hacrosimuii MIMMYHOTHCTOJIOTHYECKHH MPOHITL SKCIIPECCHH COOTBETCTBYET B OCHOBHOM METacTa3y MHBa3HMBHOTO
paxa MosouHoii >xene3sl (NST) (paHee HHBa3MBHO-TIPOTOKOBEIH pak). Tem He MeHee MeTacTa3 B apaniIHakalbHbIX
TMM(pATHIECKUX Y3JaX B OCTaJIbHOM HEJOCTAIOIIEM METACTa3e COTIACHO KIIMHUYECKUM JaHHBIM JOBOJIBHO
HeoObIueH. /lanee, 31ech B II000M ClIydae UAET COIOCTABICHHE C TEM METacTa30M, KOTOPbIH 00pa3zoBaics y
MAIMEeHTKH NPH )K€ YCTAaHOBICHHOM PaKe MOJIOYHOMH >kesie3bl (KaKoil THI OIyXONH IpeAcTaBieH 371eck?). lanee
peub uAeT 00 3CTPOTeHe U MPOTECTEPOHE B CIIydae MOJIOKHUTEIFHOTO KAPIUHOMA, TAKXKE B 007aCTH SHIOMETPUH U
SAUYHUKOB, TaK YTO B COOTBETCTBYIOIIHMX CTydasiX HEOOXOIMMO ITPOBECTH COOTBETCTBYIOIINE THHEKOJIOINIECKUE
YTOUHEHUS, TAK KaK TaM HaXOAUTCS TAKXKe HalpaBJlIeHHe MeTacTazuposaHust. [lo3utuBHas notepst sxcnpeccuu E-
KaarepnHoB 3aMbIKaeT MHBa3UBHBIH, JOJBKOBBIM PaK MOJIOYHOI KeJe3bl, KOTOPBIH pacpoCTpaHsIeTCs
(mpubnu3uTensHO ToNEKO 10% yyacTka MHBA3MBHO-IOIEKOBOTO PaKa MOJIOYHOM XKeJIe3bl COJEPIKUT B cede
nosutuBHbIe E-Kanrepunst). 3aeck B KIMHUKE OBUT MIPE/IIOIOKUTEFHO ONpesieNieH MyTalMoHHbIH cratyc BRCA
1,2. TTono6HOE 00cnenoBanue ObIIO BIEPBHIE Pa3peLIeHO MOCIIE COBEIIaHKE 10 BOIPOCaM I'eHETHKH MAllMeHTKH,
TaK KaK peyb WAET O MyTaIMU 3apOBIIIEBOTO MyTH. DTO TOHKHO OBITH Pa3bsCHEHO NpH Oecene ¢ MaueHTKON JUIs
TOr0 4TOOBI 00CIIeI0BaHNE IOOOHOTO POJia OBLIO COTIIACOBAHO M AOJKHO OBITh MPENICTABICHO CIEIHAINCTOM IO
BOIIPOCaM UYeNoBeuecKoi reHeTuku. OnpeaeneHye TUIIa MyTalluy, sIBJISETCS caMo o ce0e BO3MOXKHBIM TOJIBKO B
CreUaIM3UPOBAaHHBIX HHCTUTYTaX MO MCCIIEI0OBAHUIO YenoBeueckoi reneTnku (Hanpumep, YHuBepcurer mno
HCCIICIOBAHUIO YETIOBEUeCKOl reHeTHKH, boHH). Y Hac He MOXeT ObITh MPOU3BEICH ITOJOOHOTO Pojia aHAIU3 110
UCCJIEIOBAaHHIO TUIIA MYTallUH.

AHamHe3

Amnna [Tuaxacuk npubsIBaeT Ha yactHOE cobecenoBanue 16.01.2014 r. ¢ nanabpMu obcnenoBanus PET-MRT
nexabps 2013r. larHbie peaBapuUTeIsHOTO ocMoTpa Hrorst 20131, Takke TOIDKHBI OBITh MPEICTABICHB.
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B naHHBIX cpaBHEHHS ABYX 00CIEIOBaHMI OMMCAHbl HOBBIE METAcTa3bl, KOTOPBIE BCTPEYAOTCS B TMM(ATHIECKUX
y3nax. B no6aBienue omuceIBaroTCs Hoee mporpeccupyromiue HOBOOOPa30BaBIINECS OITyXOJIH.

Tocnioska [Muaxacuk cBoeBpeMeHHO coolIaeT o HaxoxaeHnu B MeaunuackoM Llentpe B KénvHe, rae nomkHa
OBITH IPOM3BE/ICHA Tepanus ICHIPOBUIHBIX KJIeTOK. B obmiem urore rocrosxa [TuHXacuk HaXomUTCs B XOpOILIEM
cocrosHuu. [locemenune Bpaua y Hac IPOU3BOJUTCS AT COBEPLICHUS JIAIapOCKOIIMYECKOH Ouorncun
TUM(paTHYECKUX Y3JI0B.

Hapy:xHb1ii ocMoTp

ITpu xMHIYECKOM 00CIeI0BaHUM ¢1a00 TPOSBISAET ce0s mogupeBHas 001acTh, 0€3 HATUYHS 3aIUTHOTO
HATIPSDKCHUS WU COMPOTUBIICHUS. Ha yIpTpa3ByKOBOM HCCIIEIOBAaHIY BO BHYTPEHHEH OAUPEBHOM 001acTH HE
TIPOSIBIIAIOTCSL 0COOBIC M3MEHEHHS, B YACTHOCTH JTOKAa3aTeIhCTBA IPUCYTCTBHS ACIIHTa, OTCYTCTBYIOT. BBHIY 3TOTO
HE MPEIOCTABISIOTCS TAKEThI IS JTUM(DATHUCCKUX Y3IIOB.

Teuenne 3a00;1eBanus

[Mocne coBepiieHns! OOLIEPUHSTHIX MTPEAOTIEPAMOHHBIX IPUTOTOBICHUH, MbI Tpou3Benu 24.02.2014
OIIEpallMOHHOE BMEIIATEILCTBO, C IIOMOILBI0 MHOro3anaqsoro ITN. Bo Bpemst onepanuu, 1€TEKTUPYEMBIE C
nomomsio PET ckana, numgaTryecKkue y3ibl, ObUIH WINAKAIBHO OTHANEHHI BiipaBo. CocTosiHue 60JIe3HU B
MOCTONEPALUOHHBIN IIEpHO ObIII0 0O0BIYHBIM. BoccTaHOBIEHNE HOPMATIBHOTO PEXKUMAa MTUTAHUSA MOTJIO OBITh
Ha4yaTo cpasy B IIOCTONEPALMOHHBIN NIEPHOJI M YCTICIIHO ObIIO MpUMEHeHo. Mouenciyckanue u aedexanus
OCYIIECTBISUINCH Oe3 ocloKHEHNH. PaHbl Obutn O€3 pa3ipaKeHUH, 1 OCYIIECTBIISUICS HOPMATIBHBIN X0 UX JICYECHHSL.

Cel"OHHfI MbI MOKET BBIIIMCATh HAllly MNAIITUCHTKY C NOCJICAYIOINM Ha6J'IIO,HCHI/IeM.

IIpenaparbl
Hukakux conmyTCTBYIOIKX PENapaToB.

IIpoueaypa
3amnMBaHue KOXHU OCYILIECTBJIAJIIOCH C ITIOMOIIBIO BHyTpI/IKO)KHOfI TCXHHUKH HAJIOKCHHA IBOB, C IIOMOIIBIO
CaMOpaCCAXKNBAIOIIUXCS HUTOK, TAKUM 06p8.30M, yaajieHus mBa HE ABJISICTCA HGO6XOHI/IMOCTB}O.

Mosker BCKOPC OCYHICCTBIIATHCA HArpys3Ka 1o agarnrainmuu 00J1eBOrO nopora.

KoHTposbHOe nocenieHne

MBpI Oaroiapum Bac 3a MOCJIEAyOIIee JICYSHHE HallIeH MalueHTKA U TOTOBBI OTBETUTD HA Ballll BOTIPOCHI
(npuemHble yackl y yactHoro Bpaua [Ipodeccop, nokrop Xaiic, BTOpHHK U YeTBEpr; 3alKCh HA IIPHEM 110 Tele]oHy
0221-8907-3770).

C yBaxxeHHEM,

IIpocdeccop, AOKTOP METUIIMHCKUX HAYK JIOKTOp MEIULIMHCKUX HAYK I1. Tomanguc

M.M. Xaiic (T1aB. Bpau). H. lepazann (Bpag-accuCTEHT)
(3aB. OTJICICHHEM)
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