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Stratified squamous epithelium
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oS = zevni orificium cervikalniho kanalu

ect = ektopium/ectropium

nscj = nova hranice mezi skvamoznim a
kolumnarnim epitelem

= nezrald metaplazie

= pUvodni skvamoceluldrni junkce

= cervikalni transformacni zéna (oblast
dlazdicové metaplazie) - cytologické zmény v

této lokalizaci predstavuji prekurzory
karcinomu

Ectopium: viivy vyvojové a hormonaini

Ectropium: po porodu jizvenim trhlin s ndslednou everi epitelu
(vzhledn psendoeroze)

Eroze: pravd zanétliva eroze, hojici se granulaci ze spodiny a

reepitelizaci 3 periferie




Dlazdicova metaplazie &
> vznik ovulozy
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http://www.kgu.de/zmorph/schieblerkorf/histo3/data/organe/de/JA1_083_a.html
http://www.kgu.de/zmorph/schieblerkorf/histo3/data/organe/de/JA1_083_b.html

Dlazdicobunecna metaplazie, ovuloza Cipku.
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i 1 Exocerwkalnl vrstevnaty
dlazdicovy epitel.

2 Endocervikalni pravidelny
cylindricky epitel.

3 Mezi Sipkami oblast pocinajici
dlazdicové metaplazie, na povrchu
jesté cylindricky epitel.

4 Endocervikalni zlazky dilatovane.



Cervikalni intraepitelialni neoplazie
(CIN)

* dysplazie Cipku = prekanceroza

31 33

- patii mezi STD — asociovany s HPV infekci -~

* HR-HPV (high-risk) =16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66, 68 45 51
---> s vysSi pravdépodobnosti a rychleji progreduji do HG dysplazie

52 56 H

(CIN, VIN, ValN, PelN, AIN) " |

---> SCC (dlazdicobun. CA) / ACA (adenoCA) °8 = 59 *
66 68

* LR HPV (low-risk) = 6, 11 = plivodce anogenitalnich bradavic

12 pooled hrHPY HPV 16 HPV 18
---> zpUsobuji max. LG dysplazii

KLASIFIKACE

CIN1

LSIL

(low-grade skvamozni intraepitelidlni
|éze)

HSIL

(high-grade skvamdzni intraepitelidlni |éze)




VAKCINACE

bivalentni vakcina (HPV 16, 18)
tetravalentni vakcina (HPV 6, 11, 16, 18)

Il neni nahradou prevence
I neznamy efekt na jiné typy HR HPV

Il rizika spojena s ockovanim

o of Cervical Cancer>®
winal & Vulvar Cancers

Abnormal
cells spread
into deep
> - cervical
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Normal |Low-aqrade High-grade! Cancer




Kolposkopie

Biopsie
* knips
* punch
* konizace
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Mamal CIN |

Cytologie %
e stérova g
 LBC (liquid based) '




Screening karcinomu délozniho hrdla

Virus in cerix HPY 90 percent of 0.8 percent of oy ° : Iy
enters cells 2 replicates  cases heal - Sl by * HR HPV muze zpusobit dysplazii
through micro- s within two years cancer
abrasions % AR i -
T * _ .+ clearance viru = regrese dysplazie
= . -IP * LSIL ¢asto
weeks e HSIL (CIN2) vzacné

later

%

e HSIL ma vysoké riziko progrese

Infects cells Infction spreads e % )
W yer
of tissues and turns cancerous do CA
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* kolposkopie + odbér cytologie ....+ HPV testace

* zvySuje % zachytu dosud latentni HR HPV infekce, dysplazie, prip. casného karcinomu =>
optimalizuje follow-up a lécbu (sekundarni a terciarni prevence)

nelze vyloucit | nelze vyloucit

LGD / HGD / HG karcinom

LG dysplazie dysplazie
ASC-US ASC-H
LSIL HSIL

*CYTOLOGIE — Bethesda klasifikace

AGC NOS AGC NEO




Transient infection

Normal cervix

Infection

Clearance

HPV-infected cervix

Progression

Regression

Precancerous lesion

Invasion




Invazivni karcinom cCipku

* 3. nejcastejsi GYN malignita

* v CR vysoka incidence (11. misto celosvétové)
* vznika progresi HSIL — nejCastéji v transformacni zoné

T

* histologicky: -
 dlazdicobunécny karcinom (90 %, diagnostikovan nejcastéji v 5. :;': .
o e

* adenokarcinom "

* propagace:
* lokoregionalni progrese (pistéle, prortstani do okolnich
organu — komplikace)

* mts do spadovych LU
* hematogenni metastazy (kosti, plice, jatra)




Rizikove faktory rozvoje HPV infekce

* Casné zahajeni pohlavniho zivota

* promiskuita zeny Ci jejiho partnera
* imunodeficientni stav

* koureni cigaret

e perzistujici infekce high risk HPV

 ostatni STD (kofaktor pri progresi HPV) — nebo koinfekce vice typy HR HPV u
jednoho jedince

* nizky socioekonomicky status

* mnohocetna tehotenstvi
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Endometrioza

= okrsky funkéniho endometria (zZlazek +
stromatu) v ektopické lokalizaci

e ovaria, Douglaslv prostor, vejcovody,

peritoneum, jizvy po laparotomii, pupek, ...
plice, kosti ...

e cyklické zmény béhem MC

* hemoragické (Cokoladové) cysty, hemosiderinova
pigmentace

 adenomyoza:

vtlaceni ¢asti zona basalis do myometria (nepodléha funkénim hormonalnim
zmeénam)
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follicular phase luteal phase krVé Ce n i

I
menstruation ovulation * amenorhea = absence menstruacniho
follicular ) ' i krvaceni
developrment . o
P - oligomenorhea = MC > 35 dnu
progesterons e polymenorhea = MC < 24 dnl
* menorhagie = vysoké krevni ztraty, délka
pituitary and MC je ale v normeé
wariﬂn [ . 7 V4 7 .
hormone * metrorhagie = nepravidelné krvaceni i
levels béhem MC
e vlivy:

* hormonalni
endometrial * hypotalomo-hypofyzalni-ovarialni osa
cycle . o

e exogenné podavané hormony
v souvislosti s téhotenstvim
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 . té , i (h ické diaté
e o e e AT e systémové nemoci (hemoragické diatézy)
* neoplazie

* trauma



Dysfunkcni endometrium

* Nesekrecni & abnormni hladiny estrogen(
o snizené E - hypoproliferacni az atrofické endometrium
o zvySené E - hyperproliferacni endometrium - hyperplazie endometria
o zvySené E pfi ztraté opozice gestagenl - hyperplazie endometria (viz. dale)

* Sekrecni < abnormni hladiny gestagend
o snizené G - hyposekreéni endometrium
o zvysené G - hypersekreéni endometrium (pfipomina t&hotenské)

* Iregularni & pfi dysbalanci Estr i Prg



Hyperplazie endometria

* prosta - zmnozené zlazky, nékteré cysticky dilatované, zmnozené

stroma (ﬁmeﬁ%alll)—
*  bez atypii

e pfianovulacnim cyklu

* komplexni - rizné vétvene zlazky s minimalnim mnoZzstvim

vmezereného stromatu (back-to-back), nékteré ZIazky jsou nddorové s
PTEN mutaci

* bez atypii
* atypickda — nadorové zlazky s cytonuklearnimi atypiemi (PTEN mutaci),
prekanceroza

. korporalnl polyp (stopkaty/ptisedly, solitdrni/vicecetny)
tvoreny hyperplastickym korporalnim endometriem

* vetSinou Zlazky atrofické nebo vzhledu prosté hyperplazie, stroma fibrotizované,
cévy silnosténné

e vterénu polypu muzZe vzniknout kterdkoli hyperplazie, véetné atypické (.... aZ
karcinom)




Adenokarcinom endometria

* nejCastejsi gynekologicka malignita (2. ZN ovéria, 3. ZN &ipku

* perimenopauzalné
* RF:

* zvySena neprerusena estrogenni stimulace endometria
* DM, obezita, Casna menarché - pozdni menopauza
* vlivy genetické

* prekurzorové léze:
* atypicka hyperplazie endometria
* in situ neoplazie



Adenokarcinom endometria
*histologickeé typy:

o v souvislosti se zvySenou expozici estrogent (typ |)
o endometriodni adenokarcinom
° mucinozni
o tubdlni (s rasinkami)
o dlazdicobunécny
o adenoskvamozni

o bez souvislosti s estrogeny (typ Il), pri mutaci p53 (— velmi agresivni priibéh)
o serdzni papilarni karcinom
o svétlobunécny karcinom



Proliferative Simple Complex Complex atypical Grade 1 uterine J
endometrium hyperplasia hyperplasia hyperplasia endometrioid carcinom
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Mezenchymalni nadory de

* leiomyom:
o nejcastéjsSi benigni nador u zen (nejcastéji ve fertilnim
veku)
o velikost od nékolika mm po cca 20 cm

o symptomy dle topografickych vztah
o uterus myomatosus (viceCetné myomy)

o postmenopauzalné casté regresivni zmény v myomech
(fibrotizace, hyalinizace, kalcifikace)




Mezenchymalni nadory delohy

 stromalni nadory
o vznikaji vendometrialnim stromatu

o stromalni uzlik (benigni)

o stromalni sarkom
° low-grade
o high-grade

JEare; gﬂf
4o b




* leiomyosarkom
o vzacny
o ? z leiomyomu? (v cca 1%)

* rabdomyosarkom
* embryonalni, alveolarni, (pleomorfni)
* v ramci GYN nejcastéji v Cipku (déti)




Follicules
Follicule Ovocyte primaires
secondaire . A\l

Follicules
primordiaux

Ligament
ovarien

OVARIUM

Corps jaune
dégeénere

Corps jaune en
développement

radiata ™\, -
V7= Ovule



Nadory ovaria

Mon-ovarian
primary turmaor

¥ i L \I.'
ORIGIN SURFACE EPITHELIAL CELLS GERM CELL SEX CORD-STROMA METASTASIS
(Surface epithelial-stromal TO QVARIES
cell tumars)

Overall frequency 15-20% 5-10% 5%

Proportion of
malignant ovarian 3-5% 2-3% 5%

tumors
Age group affected 20+ years 0-25+ years All ages Variable
Types * Serous tumor * Teratoma * Fibroma

» Mucinous tumor » Dysgerminoma « Granulosa—theca

= Endometrioid tumor = Endodarmal sinus cell lurmor

« Clear cell tumor tumar + Sertoli-Leydig

* Brenner tumor * Choriocarcinoma cell umor



Germinalni nadory - histogeneze

Diferenciace b. podél gonadalni linie (gonocyt, spermatogonie) bez rozvinuti
diferenciacnich potenci.
Dysgerminom

Nediferencovana burka
Vychozi primitivni Embryonalni karcinom

germinalni burika

Extraembryonalné diferencovana b.| -
Totipotentni b. Nador ze ?loutkového vacku 7
Choriokarcinom

Tl
Intraembryonailné diferencovana b.
Teratom (zraly, nezraly, s malignizaci 7
somatickych elementu)

Polyembryom




Embryonalni karcinom

krajné nediferencovany nador

Castéji jako soucast smisenych germinalnich nadord g
o zhorsuje jejich prognozu J

mikro:
o solidni, trabekularni, abortivné tubularni formace
o bb. epitelového vzhledu, mitozy
o stroma bez lymfocytarni primeési



Nador ze zloutkoveho vac

 ~ epitel Zloutkového vacku, extraembryonalni mezoderm

* v Cisté formé nejcastéji u kojencll a batolat

* u dospélych jako soucdst germindalnich nador(

 vysoce maligni

* mikro:
o mikrocystické, retikularni a papilarni formace

o glomeruloidni struktury (Schillerova-Duvalova téliska)

o kapilary se zevné nasedajicimi nadorovymi bb.— Stérbinovité formace
o nadorové bb.

o polygonalni ¢i kubické

o Casto s klenutym povrchem (kulata jadra) — , kocic¢i hlavy”, cvocky



Choriokarcinom

 ~ syncytiotrofoblast, cytotrofoblast, intermediarni

trofoblast

* Castéji jako soucdst smisenych germindlnich nadoru

* mikro:

* vyrazné prokrvaceny a loziskove nekroticky

tumor

e struktury syncytiotrofoblastu s variabilni
primeési vetsich polygonalnich bunék vzhledu

cytotrofoblastu a intermedialniho trofoblastu



Teratom

intraembryonalni diferenciace

o %errr%inél)ni diferenciace do 3, 2 / nebo 1 zarodec¢ného listu (monodermalni
eratom

ve varleti vzacné (x ovarium)

histologicka klasifikace
o t. diferencovany zraly
o pouze zcela vyzralé tkané (organoidné usporadané)
o Casto cysticka strukutra s obsahem mazu/hlenu/serdzni tekutiny
o t. diferencovany nezraly
o z nezralych tkani fetalniho vzhledu (vétSinou neuroektoderm)
° t.s malignizovanou somatickou komponentou
o sarkom, karcinom, PNET




Gonadostromalni nadorygzs. &

. Nadory z bunék granuldzy a z bb. tékalnich
nddor granuldzovy (adultni typ) — Call-Exnerova téliska
* nddor granulozovy (juvenilni typ)
* tékom (typicky, luteinizovany)
* fibrotékom
*  fibrom
* fibrosarkom

* Nadory z Leydigovych a Sertoliho buneéek

* Nadory ze steroidogennich / lipidnich bunék



Dalsi nadory ovaria

* sekundarni nadory ovaria
o Krukenberglv nddor ovaria

o pseudomyxoma peritonei,...




Nadory z povrchoveho epitelu

* celomovy epitel (mezotel s vlastnostmi epitelu) > hyperplazie a metaplazie
povrchového epitelu - miullerianska diferenciace - neoplasticka transformace

* benigni
e obvykle cystické (cystadenomy)
e se stromalni komponentou (cystadenofibromy)

* maligni
e cystické (cystadenokarcinomy)
e solidni (karcinomy)

* hraniéné maligni — borderline
« ,intermediate”, atypicky proliferujici, s nizkym malignim potencidlem



Nadory z povrchoveho epitelu
* déleni dle typu nadorovych bb.:

o serozni

° mucinozni
o endometroidni
o svétlobunécny

o prechodobunécény (Brennertv tumor)




Nadory z povrchoveho epitelu

Typ karcinomu
Znak
seroézni mucinoézni endometroidni
Frekvence
vyskyiu (%) 60-80 5-15 10-30
Bilateralita (%) 30-50 10-20 10-30
Velikost spiSe maly objemny stfedni
Rychlost rastu velka pomala pomala
Obsah Ciry hlenovity hemoragicky
: .. . cylindricky (jadra  cylindricky (jadra
Epitel kubicky/cylindricky bazalng) centralng)
DIaZd'C,O va vyjimecéné vyjimeéné 50%
metaplazie
Psamomata 30% vyjimecné vyjimecné



Serozni cystadenom (cystadenofibrom)
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Ser6zni cystadenom
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Cylindricky hlenotvorny epitel




Mucindzni cystadenom

# Mucinozni cystadenokarcinom
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Endometr0|dn| adenokarcmom

- 1 Nadorovy epitel endometr0|dn|ho

~ typu
: E | 2 Adenoidni nadorové formace




Patologie tehotenstvi

» ektopicka gravidita

* implantace oplozeného vejce mimo Tubal (Isthmus) ~4%

endometrium (cca 1%) Cornual ~3% "

* riziko fulminantniho krvaceni, nahlé
prihody brisni...

Tubal (Ampullar) >52%

Abdominal <1%




Odumreni plodu, potrat

* missed abortion = plodové vejce bez plodu

* potrat = vSechny plody < 22 t.g. nebo vsechny plody vahy < 500 g

Ve &l

* fetalni priciny: - chromozomalni aberace, rozsahléo malformace, mola

* maternalni priciny: infekce, systémové choroby matky, endokrinopatie, abnormity délohy
* neznamée priciny



Predcasny porod

* predcasny porod = porod mrtvého nebo zivého plodu 22. - 37. t.g.

* nejcastejsi pri¢inou je INFEKCE (porodni cesty, mocCoveé cesty, systémoveé infekce matky,
plodu...)

» extrémné nezraly plod: vaha <1000 g
* velmi nezraly plod: vaha 1000 - 1500 g

* mozné komplikace pro novorozence:
* MOZEK: hypoxicko-ischemické encefalopatie, krvaceni (do komor, mozku) — hydrocefalus
* PLICE: bronchopulmonalni dysplazie
* OCl: retinopatie/slepota
 STREVO: ischemicka enterokolitida - sepse



Gestacéni trofoblastickd choroba

mola hydatidosa

(kompletni, parcialni)

vyrazny edém choriovych klku s
proliferaci trofoblastu

obvykle postihuje velmi mladé
nebo naopak starsi téhotné

frekvence 1:1000 - 1:2000
téhotenstvi

riziko vzniku choriokarcinomu
krvaceni ve 2. trimestru
vyrazne zveétSovani délozniho téla

lééba: kyretaz nebo hysterektomie

kompletni | parcialni
mola mola
46, XX triploidni
karyo '
ryotyp 46, XY 69, XXY
edém klku viechny kiky néktere klky
proliferace pg ! T:uezlglm fokalni
trofoblastu obvodu mima
cytologické . .
atypie Caste chybi
hCG v séru ++++ ++
hCG v tkani +4+++ +
chorio - -
karcinom 2% vZacne




Gestational Trophoblastic Disease

invazivni mola

- invazivni rlst do stény délohy a do parametrii

- lokalné destruktivni, angioinvaze

- embolizace do vzdalenych organu (nejde o metastazy)
- krvaceni z infiltrovanych tkani (déloha)

- dobra odpovéd na chemoterapii

« choriokarcinom

- infiltrativni rust, hematogenni diseminace, dobra odpovéd na
chemoterapii

- asociace: mola hydatidosa (50%), potrat (25%), normalni
téhotenstvi (22%), ektopické téhotenstvi, teratomy pohlavnich
organu nebo extragenitalni




Tehotenska toxikoza

* relativné Casty vyskyt (6 % téhotnych — zejm. primipary, 3. trimestr)
» preeklampsie = HYPERTENZE + PROTEINURIE + EDEMY
* eklampsie = idem + ZACHVATOVITE KRECE .... + DIC

* mikrotromby — ischemie — nekrozy
* matka: ledviny, jatra, srdce, CNS, adenohypofyza...
* placenta: infarkty, retroplacentarni hematom, ischemie klk{, nekrdza spirdlnich arterii

*Tp: antihypertenziva + indukce porodu



DéRuji za pozornost!




