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Das letzte Mal:

Anatomie/Histologie

Entzindliche Veranderungen

Benigne proliferative Lasionen
Einfache duktale Hyperplasie
Sklerosierende Adenose
Radiare Narbe
Intraduktales Papillom
Fibroadenom
Phyllodestumor
Gynakomastie
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Heute: Maligne Neoplasien der Mamma

Epitheliale Tumoren
* Nicht Invasiv

* Duktales Carcinoma in Situ, Lobulares Carcinoma in Situ
* Invasiv

 invasives Mammakarzinom (NST)

* invasiv-lobular

« Sonderformen

Prognoseabschatzung: Histologischer Subtyp, TNM, (Lymph-) angioinvasion und Perineuralscheideninfiltration,
Grading, R-Klassifikation, Proliferationsaktivitat, Hormonrezeptorstatus (Ostrogen- und
Progesteronrezeptor), Her2/neu Status

Mesenchymale Tumoren, Lymphome, Sekundar: Metastasen

Genetische Tumorsyndrome der Brust
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Nicht invasive maligne Neoplasien der Mamma: Duktales Carcinoma in situ (DCIS)

Definition: Neoplastische intraepitheliale Proliferation duktaler Zellen innerhalb des duktal-lobularen Systems (TDLE)

Minimalform: ADH (atypische duktale Hyperplasie)
Definition: auf ein singulares Lappchen begrenzte duktale intraepitheliale Neoplasie mit intraluminalem Wachstum

Maximaler Durchmesser vollstandig befallener Duktuli bis 2 mm, CK5/6 Negativitat, starres Zellbild

>2 mm per Definition: low grade DCIS
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ADH (atypische duktale Hyperplasie) PRANKPURT AM MAIN
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Duktales Carcinoma in situ (DCIS) FRANKFURT AM MAIN

Ausbildung von Sekundarstrukturen (verschiedene architektonische Muster: Cribriform, mikropapillar) mit oder ohne
Komedonekrosen, oft assoziiert mit Mikrokalk

DCIS Graduierung
Low grade (KG1), intermediate grade (KG2), high grade (KG3)
-> richtet sich nach der Kernpleomorphie
DCIS ist assoziiert mit einem erhohtem Karzinomrisiko
Makroskopisch ist der Uberwiegende Anteil der DCIS Falle nicht erkennbar

Abb. 1 < Digitale vs. analo-
ger Mammographie. a DCIS
high grade, polymor-
pher Mikrokalk, teils grobe
amorphe, teils duktale Ver-
kalkungen, teils grupplert
teils disseminiert gngee
net, bildgebe
(Ausschnitt aus aTrede
ger MlkrofokusvergroBe
rung 1,8-fach). b DCIS high
grade, polymorpher Mikro-
kalk, teils ovale, teils fein-
granuldre, mitunter duktale
Verkalkungen, segmen-
tal angeordnet, bildge-
. bend BI-RADS 4 (Ausschnitt
| ausstreng seitlicher digi-

~ taler Ubersichtsmammo-
graphie)

Schem, C., Schafer, F. Bildgebende Dlagnost|k belm duktalen Carcinoma in situ der weiblichen Brust (DCIS) Gynakologe 45, 263-268 (2012).
https://doi.ora/10.1007/s00129-011-2891-7
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BI-RADS-Bewertungskategorien zur Klassifikation radiologischer Befunde der
Mamma und resultierende Handlungsempfehlungen, modifiziert von (4)
BI-RADS-Kategorie BIRADS-Code | Handlungsempfehlung
Diagnostik nicht 0 Vergleich mit Voraufnahmen bzw.
abgeschlossen zusatzliche Diagnostik notwendig
negativ 1 Brustkrebsfriherkennung
benigne 2 Brustkrebsfriherkennung
wahrscheinlich 3 kurzfristige Verlaufskontrolle
benigne (nach sechs Monaten)
suspekt 4 histologische Abklarung empfohlen «
hochgradig 5 histologische Diagnosesicherung und
malignomverdachtig Einlertung der Therapie erforderlich

BI-RADS, Breast Imaging, Reporting and Data System®

Stachs, Angrit; Stubert, Johannes; Reimer, Toralf; Hartmann, Steffi: Benigne Erkrankungen der weiblichen Brust., Disch Arztebl Int
2019; 116(33-34): 565-73; DOI: 10.3238/arztebl.2019.0565
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DCIS cribriformer Typ KG1-KG2 DCIS (KG1-2) mit Mikrokalk und GOETHE&
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kleiner Komedonekrose FRANKFURT AM MAIN
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DCIS high grade (KG3) mit Komedonekrosen DRV EREIEL




DCIS Grading SpA iAo
Tabelle 10: Nukleares Grading des DCIS [451]

Kerngrad Kernform KerngroRe Chromatin Nukleoli Mitosen
1 Niedrig monoton 1,5-2 gewohnlich nur selten
und Erythrozyten-  diffus, gelegentlich
isomorph oder feinkornig

Gangepithelz
ellkerndurch

messer
2 Intermediar weder Kerngrad 1 noch 3
3 Hoch deutlich gewdhnlich gewodhnlich prominent, evtl. auffallig
pleomorph > 2,5 vesikular bzw.  haufig
Erythrozyten- unregelmalig multipel
oder

Gangepithelz
ellkerndurch
messer

Grundlage des Gradings ist das Graduierungsschema nach WHO [59] (vgl. Tabelle 11)
https://register.awmf.org/assets/quidelines/032-0450Lk_S3_Mammakarzinom_2021-07_1.pdf
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Nicht invasive maligne Neoplasien der Mamma: Lobulare Neoplasie (LN): GemaRl WHO-Klassifikation

LN umfasst atypische Epithelproliferationen der TDLUs, charakterisiert durch kleine, nicht-kohasive Zellen.
Unterteilt in

atypische lobulare Hyperplasie (ALH): Geringer Befall: atypische monomorphe lobulare Zellproliferation in einem Azinus,
die weniger als die Halfte eines Lappchens einnimmt und das Lumen inkomplett
ausfullt

lobulares Carcinoma in situ (LCIS): LCIS: >50 % der Azini betroffen: vergroRerte Lappchen, die vollstandig von atypischen
(pleomorphen) lobularen Zellproliferaten ausgefullt sind mit Ausdehnung auf
terminale Gangsegmente und Verlust der Kohasion mit/ohne Nekrosen bzw.
Mikrokalk.

Haufig Multizentrisch (46-85 %) und bilateral (30-67 %).
Indikatorlasion fur ein erhohtes Karzinomrisiko: 4—12-fach erhohtes Karzinomrisiko (ALH: halb so hoch wie LCIS)

Varianten (z. B. pleomorphes LCIS) zunehmend diagnostiziert, Bedeutung & Therapie unklar.
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Lobulares Carcinoma in situ
(LCIS) mit hohem Risiko.

a Florides LCIS,

b florides LCIS mit
Mikroinvasion,

¢ pleomorphes LCIS,

d pleomorph-apokrines LCIS

(2014). https://doi.org/10.1007/s00292-013-1840-8
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Mammakarzinom

Das Mammakarzinom ist in den westlichen Landern die haufigste maligne Erkrankung der Frau (24%)
Hauptursache fur den krebsbedingten Tod von Frauen weltweit

Manner konnen ebenfalls, allerdings erheblich seltener, betroffen sein

In Deutschland erkranken jahrlich etwa 50 000 Frauen an Brustkrebs
Erkrankungsinzidenz in Nord-und Westeuropa liegt bei 70-120/100 000 Frauen pro Jahr.
Jede 8-10. Frau erkrankt im Laufe ihres Lebens an Brustkrebs

Haufigste Todesursache der Frau zwischen dem 35. und 45. Lebensjahr

Breast Tumors WHO classification 5th ed.; Levi F, Eur J Cancer 2001
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Risikofaktoren

Familienanamnese

Eigenanamnese

Frihe Menarche

Kinderlosigkeit

Spate Menopause

Hormonelle Imbalancen (z.B. exogenes Ostrogen, Hormonersatztherapie)
Vorlauferlasionen (FEA, DCIS, LCIS)

Adipositas

Ernahrung und Umweltfaktoren (Stress, Nikotin)
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Diagnostik

Mammographie

Palpation

Sonograhie

Stanzbioptische Sicherung

Therapie:
Operatives Vorgehen: BET (Segmentresektion- Brusterhaltene Therapie) oder Mastektomie,
ggf. adjuvante Chemotherapie u/o Bestrahlung)
Neoadjuvante Chemotherapie



Makroskopie

KLINIKA Medical GmbH
D-61250 Usingen @ C€
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Makroskopie
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kohasive Tumorzellverbande mit tubularem
oder solidem Wuchsmuster

Stroma 6dematos, myxoid, desmoplastisch

Tumorzellverbande haben keine
Myoepitheliale Zellgrenze (p63-Verlust)

Membranare E-cadherin Expression

Intraduktale Tumorkomponente liegt haufig
vor: duktal oder lobular



Blue Book

WHO Classification of Tumours ¢« 5th Edition

Breast Tumours

é ‘&w World Health
W J Organization

Reprinted with permission from ,,WHO Classification of tumours, Breast Tumours* 5th Edition, Title Page, 2019
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WHO classification of epithelial tumours of the breast

Benign epithelial proliferations and precursors
Usual ductal hyperplasia
Columnar cell
Atypical duct

Invasive breast carcinoma
8500/3 Infiltr.

nelial atypea

Micreglandular adenosis
Radial scar / complex scie

rosing lesion

Adenomas

8211/0  Tubular adenoma NOS
8204/0 Lactating ad
1503/0 Duct adenoma

raast

carcinoma NOS

R d salf fand-t 4
Epithelial-myoepithelial tumours H‘are gn s.an(gry_ga > esiieady ok

8940/0  Pleomorphic
A9R3MN droamynapithalioma NOS

8283/3 Aderomyospithelioma with carcinoma
{3 Epithelial-myoepithelial carcinoma

550 4 - INOMs

i Caroinunmg
s} carc
sinoma wath high

Papillary neoplasms

850310 ntraductal papioma
8503/2 Ductal carcinoma in s
ulaled pa
apsulated papilary carcinoma with invasion
8509/ Solid papdlary carcinoma in situ
8508/3  Solid papdlary carcanoma with rvasio
8503/3 Intraductal papillary adenocarcinoma with invasion

i polarity

Neuroendocrine neoplasms

2 Neuroendocring tumour NOS
Neuroendccrine tumour, grade 1
ir, grade 2
ma NOS
1oma, small cell
noma, large cell

Non-invasive lobular neoplasia
Atypical lobudar hyperplasia
na in situ NOS
lobular carcinoma in situ
bular carcine situ
8519/2 Lobular carcnoma in situ, pleomorphic

[NERRARAR AN

Ductal carcinoma in situ (DCIS)

aductal carcinoma, non-infilfrating, NOS
CIS of low nuclear grade

DCIS of interme

DCIS of high nuclear grade

These morphology cedes are from the Intemational Cla CD-0-3.2)
|921}. Behaviour is coded )0 for benign tumours; /1 for unspecified, borderling, or uncertain behavicur, /2 for carcinoma in situ and grade il
riraepithelial neoplasia; /3 for malignant tumours, primary metastalic site, Behaviour ¢ B IS not gen
erally used by cancer registries

18, and /6 for malignant tumours

This classdication is modified from the previcus WHO classiication, tak

INto accoun! cha in our understanding of th

Reprinted with permission from ,,WHO Classification of tumours, Breast Tumours* 5th Edition,

Epithelial tumours of the breast, page 10, 2019

KE 05-2024
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Invasives Mammakarzinom NST

GrofRe heterogene Gruppe invasiver Mammakarzinome, die morphologisch keinem spezifischen Subtyp zugeordnet werden
kann: 75% invasiver Mammakarzinome

variable morphologische Muster

Subklassifizierung in durch Biomarker definierte Subgruppen basierend auf dem Ostrogenrezeptorstatus (ER) und dem ERB2
(HER2) Status:

ER-positiv, HER2-negativ

ER-positiv, HER2 positiv

ER-negativ, HER2-positiv

ER-negativ, HER2-negativ (a.k.a. triple negative Mammakarzinom)

Vermutlich ist die ER Expression abhangig vom Zelltyp; HER2 Expression ist ein spateres Event der Karzinogenese

22
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Invasiv lobulares Mammakarzinom

5-15% aller invasiven Mammakarzinome
Diskohasives diffus-infiltrierendes Wachstum; Verlust der E-cadherin Expression in ca. 85%

Multizentrisches Wuchsmuster maoglich

Tumoren konnen subklinisch sein mittels Palpation und Mammographie/Sonographie (Metastasen)!

© Pathopic



Invasiv lobulares Mammakarzinom
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Diffus-infiltrierendes Wachstum mit
fehlender Adhasion zwischen den
Tumorzellen (E-Cadherin-)

Lineare Anordnung der Zellen
(Einzelzellreihen,
Gansemarschmuster, ,indian file
pattern”)

Ringformige Umwachsung von
vorbestehenden Strukturen

Diskontinuierliches Wachstum

Selten desmoplasische
Stromareaktion (Grund fur das
haufige Fehlen eines umschriebenen
Herdbefundes makroskopisch)




Invasives Mammakarzinom: Spezifische Subtypen

Tubulares/kribriformes Mammakarzinom

Muzindses Mammakarzinom

Medullares Mammakarzinom

Papillares Mammakarzinom

Metaplastisches Mammakarzinom

Karzinom mit extensiver intraduktaler Komponente
USw.
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Spezifischer Subtyp (Beispiel: Muzinos)
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UNIVERSITAT

FRANKFURT AM MAIN

26



: UNIVERSITAT
Prognose der Mammakarzinome FRANKFURT AM MATN

Histologischer Subtyp

Ausbreitungsstadium (TNM) inkl. Aussage zur (Lymph-) angioinvasion und Perineuralscheideninfiltration
Graduierung (Grading)

R-Klassifikation, gemal der aktuellen TNM Klassifikation, derzeit 8. Auflage

Proliferationsaktivitat

Hormonrezeptorstatus (Ostrogen- und Progesteronrezeptor)

Her2/neu Status (c-erbB2)



pTNM (derzeit 8. Auflage)

TNM: Klinische Klassifikation

T-Primartumor

TX Primartumor kann nicht beurteilt werden
TO Kein Anhalt fir Primartumor
Tis Carcinoma in situ

Tis (DCIS) Duktales Carcinoma in situ

Tis (LCIS) Lobulares Carcinoma in situ

Tis (Paget) M. Paget der Mamille ohne nachweisbaren Tumor

Anmerkung:

Tis (Paget) ist nicht mit einem invasiven Karzinom und/oder DCIS oder LCIS kombiniert.
Mammakarzinome kombiniert mit M. Paget werden aufgrund der Groke und
Charakteristika des Karzinoms im Brustdrisenparenchym klassifiziert, die Anwesenheit
eines M. Paget der Brustwarze sollte aber vermerkt werden.

Das AJCC schlieRt Tis vom Typ LCIS nicht mit ein [705].

T1

T1mi

Tla

Tib

Tic

T2

T3

T4

T4a

T4b

T4c

T4d

GOETHE@
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Tumor maximal 2 cm im gréoRten Durchmesser

Mikroinvasion 0,1 cm oder weniger im groRten Durchmesser
gréRer 0,1 cm bis maximal 0,5 cm im gréRten Durchmesser
gréRer 0,5 cm bis maximal 1 cm im gréften Durchmesser

groBer 1 cm bis maximal 2 cm im gréften Durchmesser

Tumor groRer als 2 cm bis maximal 5 cm im groften Durchmesser
Tumor groRer als 5 cm im gréBten Durchmesser

Tumor jeder GroRe mit direkter Ausdehnung auf Brustwand oder Haut, soweit unter
T4a-T4d beschrieben

Ausdehnung auf Brustwand (Rippen, Interkostalmuskulatur, vorderer Serratusmuskel,
jedoch nicht die Pektoralismuskulatur)

Odem (einschlieRlich ,peau d’orange“) oder Ulzeration der Brusthaut oder
Satellitenknotchen der Haut der gleichen Brust

Kriterien 4a und 4b

Entziindliches (inflammatorisches) Karzinom

S3Leitlinie Mammakarzinom: https://register.awmf.org/assets/quidelines/032-0450Lk_S3_Mammakarzinom_2021-07_1.pdf



PTNM (derzeit 8. Auflage)

pN1

pN1mi

pNla
pN1b

pNic

pN2

pN2a

pN2b

pN3

pN3a

pN3b

pN3c

Mikrometastasen; Metastase(n) in 1-3 ipsilateralen Lymphknoten und/oder
mikroskopische Metastasen in Sentinel-Lymphknoten entlang der ipsilateralen A.
mammaria interna (nicht klinisch erkennbar)

Mikrometastase(n) (> 0,2 mm und/oder mehr als 200 Tumorzellen, aber nicht grofer
als 0,2 cm)

1-3 axillare Lymphknotenmetastase(n), mindestens eine > 2 mm
Lymphknoten entlang der A. mammaria interna mit mikroskopischer{en) Metastase(n)

Metastasen in 1-3 axillaren Lymphknoten wnd Lymphknoten entlang der A. mammaria pNO
interna

Metastase(n) in 4-9 ipsilateralen axillaren Lymphknoten oder in klinisch erkennbaren
Lymphknoten entlang der A. mammaria interna ohne axillare
Lymphknotenmetastasen

Metastasen in 4-9 axilliren Lymphknoten, darunter mindestens eine > 2 mm

Metastasen in klinisch erkennbaren Lymphknoten entlang der A. mammaria interna
ohne axillare Lymphknotenmetastasen

Metastasen wie nachfolgend beschrieben:

Metastase(n) in =210 ipsilateralen axillaren Lymphknoten (wenigstens eine > 2 mm)
oder in ipsilateralen infraklavicularen Lymphknoten

Metastase(n) in klinisch erkennbaren Lymphknoten entlang der A. mammaria interna
mit mindestens einer axillaren Lymphknotenmetastase oder Lymphknotenmetastasen
in mehr als 3 axillaren Lymphknoten und in Lymphknoten entlang der A. mammaria
interna, nachgewiesen durch Untersuchung des/der Sentinellymphknoten(s), aber
nicht klinisch erkennbar

Metastase(n) in ipsilateralen supraklavikularen Lymphknoten

GOETHE@
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Regionare Lymphknoten konnen nicht
beurteilt werden (zur Untersuchung nicht
entnommen oder bereits friher entfernt)

Keine regionaren Lymphknotenmetastasen

S3 Leitlinie Mammakarzinom: https://register.awmf.org/assets/guidelines/032-0450Lk_S3_Mammakarzinom_2021-07_1.pdf
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Lymphogen
* Innere Quadranten: intrathorakal und retrosternale Lk
« AuRere Quadranten: axillare Lk und supraclavikulare Lk
Hamatogen:
« Lunge, Knochen, ZNS und Leber
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Nottingham Grading nach Elston und Ellis FRANKFURT AM MAIN
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S5INg N ,én‘,f-,l(;:!\.u'm} grade 11 , 1

Elston CW, Ellis 10. Pathological rognostic facors in breast cancer. |. The value of histological grade in breast cancer: experience from a large
study with long-term follow-up. Histopathology. 1991 Nov;19(5):403-10. doi: 10.1111/}.1365-2559.1991.tb00229.x. PMID: 1757079; WHO

classification of Tumours, 5th Edition: Breast tumours



R-Klassifikation

* R steht fur Residualtumor

* RO - kein Residualtumor

* R1 - mikroskopischer Residualtumor
* R2 - makroskopischer Residualtumor
* Rx - Residualtumor nicht bestimmbar

UNIVERSITAT

FRANKFURT AM MAIN

RO — Tumorfreier Resektionsrand, Tumor ist
vollstandig entfernt

Angabe der Sicherheitsabstande!

R1 — Tumor erreicht den Resektionsrand

R2 - z.B. bei Tumordebulking, Metastasen
Rx — Resektionsrand bei Vorliegen mehrerer
Teilpraparate nicht beurteilbar

KE 05-2024
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« In Stanzbiopsien Ki-67 zuverlassiger als Grading selbst ‘*‘;’3-'*&1»"‘ e 2.l 3 o
« St. Gallen-Konsens 2013 Grenzwert 20% FECIR W "“'"""':"f?’f""?', . 8
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« Auswertekriterien nicht standardisiert! ’lﬁi’_ A ;"w!,,,ig% :
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Hinzunahme von ki67 zu den konventionellen Prognosefaktoren verbessert die Prognoseabschatzung bei ER/PR+ und
Her2- MaCa fur Entscheidung einer moglichen adjuvanten CHT

KE 05-2024
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Molekulare Klassifikation der Mammakarzinome FRANKFURT AM MAIN

Correlation of Breast Cancer Molecular Subtypes with Clinicopathologic Features

% of breast cancers: 15-20% 10-20% 20-30% 40-60%

Receptor expression:

Histologic grade:

High risk in short term
Recurrence risk:

Low risk but over longer term

Chemotherapy HER2RXx
Therapies used:

Hormone Rx

WHO classification of Tumours, 5th Edition: Breast tumours
34



Hormonrezeptoren
(ER/PgR)
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Ostrogen-Rezeptor-a und Progesteron-Rezeptor

Nukleare Transkriptionsfaktoren; Bestimmung seit ca. 40

Jahren

Immunhistochemie - Verschiedene Scoring-Systeme:

Remmele-Score; Allred-Score
= 1% pos. Tumorzellen > antihormonelle Therapie
Ca. 70 bis 80% invasiver Mamma-Ca. sind positiv

GOETHE &

Wachstumsfaktorrezeptor HER2 URNIVIREITAL
IHC ISH

Human epidermal growth factor receptor 2:
Wachstumsfaktorrezeptor auf Oberflache normaler Brustepithelien

HER?2 Gen (ERBBZ2) auf Chromosom 7; Untersuchung seit ca. 25
Jahren

Bestimmung durch Immunhistochemie oder in-situ Hybridisierung
(CISH, FISH, SISH)

Ca. 15% der primaren invasiven Mammakarzinome haben eine
Amplifikation, die hochgradig mit einer Uberexpression des
Proteins korreliert

Folie von PD Knut Engels



HER2-Testalgorithmus
0
HER2
IHC <10% schwache,

inkomplette Farbung

HER2 ISH | |

Traditionelle
Klassifikation

Aktuelle h
e HER2-negativ /
e HER2-zero

1+

>10% schwache,
inkomplette Farbung

HER2-hegativ

B HErRzpositv [ HER2-Low

HER2-negativ

Neue Therapiemdaglichkeiten
beim metastasierten HER2-low-
Mammakarzinom

Pathologie 2022 - 43:457-466
Konsequenzen fir die histopathologische Diagnostik https://doi.org/10.1007/500292-022-01124-x

Carsten Denkert' - A beau- Hans Ulrch Schildhaus* - Chistian Jackisch’
J:Z‘?;’:ASU:}W:‘ nnette Lel fans Ulrich Schildhaus™ - Christian Jackisc Abb. 1’ S. 459

GOETHE
UNIVERSITAT

FRANKFURT AM MAIN

Bislang Therapie mit Trastuzumab
von HER2-pos.
Mammakarzinomen

Positiv: IHC-Score 3+, IHC-Score
2+ und ISH pos.

Neu: Kombination Trastuzumab
plus Deruxtecan (Antikorper-
Wirkstoff-Konjugat/ADC)
Antikorper transportiert Toxin zur
Tumorzelle

Deruxtecan:
Topoisomeraseinhibitor

Effektiv auch bei HER2-low!
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* Test auf NTRK-Genfusion erst mittels Immunhistochemie; bei positivem Befund Genomanalyse mittels NGS; bei sekretorischem Mammakarzinom direkt NG5-Analyse
** ERBB2-Mutationen, unabhangig von ERBB2-Amplifikation

ER=Ustrogenrezeptor; ERBB2=Genname von HERZ; HER2=humaner epidermaler Wachstumsfaktorrezeptor 2; HR=Hormonrezeptor; PR=Progesteronrezeptor; TNEC=tripel negativer Brustkrebs

Beilage fiir Gynakologen, Sonderpublikation Molecular Health GmbH

Abb. Von Prof. Dr. P. Wild, Frankfurt/M.
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Beispiele mesenchymaler Neoplasien FRANKFURT AM MAIN

Benigne: Hamangiome

Maligne: Angiosarkom
Maligner vaskularer Tumor

Makroskopie: rotlich, knotige Lasionen mit unscharfer Abgrenzung, GroRRe: 2-20 cm, auf der Schnittflache rotlich
schwammartige Tumoren mit zystisch- nekrotischen Veranderungen und Einblutungen

Mikroskopie: infiltrativ- destruierend wachsende irregulare Gefaliproliferate mit Auskleidung durch ein atypisches Endothel
mit meist hoher Zellkernpleomorpie
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Angiosarkom der Mamma
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Seltene Malignome der Mamma

Fibromatose, Fibrosarkome, Liposarkome
Lymphome

e <0,5% der malignen Mammatumoren

 Meist diffus groBzellige B-Zell-Lymphome (DLBCL)

Metastasen
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1403,1404,1449}

o breast cancer (405,1405,

ed with an increased susceptibility t

Insgesamt weisen ca. 5-10 % der
Mammakarzinome eine Keimbahnmutation
auf

7q22 | RADS1C BADILY

& High risk Gene (4 x erhohtes Risiko): BRCA1,
% BRCA2, TP53, CDH1, PALB2, PTEN,
STK11

PTEN

INA repair in collaboration with |

Suppression of cell division

INA mismalch repall

WHO classification of Tumours, 5th Edition: Breast tumours
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Beispiele fur Keimbahnmutationen mit erhohtem Risiko fur Brustkrebs
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Gen Populationsfrequenz % Risiko fur Brustkrebs Andere Tumoren
(%) keimbahnassoziierte  im Alter von 70
Tumoren Jahren (%)

BRCA1 01-0,3 50 40 -90 Mannliche Brust, Ovar,
Tube, Peritoneum etc.

BRCAZ2 01-0,7 50 45 -85 Mannliche Brust, Ovar,
Tube, Peritoneum etc.

TP53 0,005 -0,020 3 >90 Sarkome, Nebenniere,
ZNS Tumoren etc.

CDH1 0,005 0,1-1 ~40 - 55 Diffuse
Magenkarzinome

(siegelringzellig)

Nach: Diagnostic Pathology: Breast;Hicks, Lester 3rd Ed.2021
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1. Anatomie & Histologie: Brustdriise: Drusengewebe + Stroma (fibros, fettig); Terminale Gangsegmente und Lappchen
(TDLE) sind zentrale funktionelle Einheiten.

2. Gutartige Lasionen
- Fibrozystische Mastopathie: Haufigste gutartige Veranderung.
- Fibroadenom: Haufigster gutartiger Tumor bei Frauen.
- Proliferative Lasionen: Gering erhohtes Krebsrisiko (z.B. duktale Hyperplasie).

3. Maligne Tumoren
- Nicht-invasiv: DCIS, LCIS (erhohtes Karzinomrisiko).
- Invasiv: NST (haufigster Typ), invasiv lobular, spezifische Subtypen (z.B. tubular).
- Seltene Tumoren: Angiosarkome, Lymphome.

4. Prognose
- Beeinflusst durch TNM-Stadium, Hormon- und HER2-Status, Proliferation (Ki-67).

5. Genetische Tumorsyndrome
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