Obecna patologie

OBECNA ONKOLOGIE



® Jedna se o procesy, jenz makroskopicky i

mikroskopicky imituji skutecny neoplasticky
proces (nador), ale biologicky se jako pravé
nadory nechovaji.

® Jedna se o casty problém patologa z hlediska
diferencialni diagnoézy:.



m 1) Hyperplazie

m 2) Poruchy embryonalniho vyvoje

m 3) Cysty, pseudocysty

m 4) Ukladani patologického materialu
m 5) Zancétlivy pseudotumor



m 1) pseudoepiteliomatozni hyperplazie — napf.
chronicka (dlouhodob3) iritace (drazdéni) epitelu
(ktize, sliznice) vede k hyperplazii. Jakmile
drazdeéni pomine, proces se sam zhoji na rozdil
od pravého tumoru.

m Cytologicky mohou vznikat dysplazie nebo
prekancerozy--)muize vznikat pravy nador



m 2) pseudosarkomatdzni hyperplazie — jedna
se o proliferativni fascitidy.

m Hranice mezi nadorem a nenadorem neni vzdy
Ostra.



® 3) nodularni (uzlovita) hyperplazie —
hyperplasticky uzel v organu, napt. nodularni
koloidni hyperplazie stitné zlazy nebo
adenomyomatozni hyperplazie prstaty (BHP).

m Uzly vznikaji pf1 zvysené hormonalni stimulaci
na normalné vyvinutou tkan.

m Nckteré pravé tumory skutecné vznikaji

z hyperlastické tkane — tzv. hyperplazeogenni
tumory



m Hamarcie — tkan Spatné pfi vyvoji zapojena do
kontextu s okolnimi tkaneémi, napft. plicni
chondrohamartom (lozisko zmnozené tkane
chrupavky v plicich — chrupavka do plic
normalné patfi, je soucasti stény bronchu).

m Stejn¢ tak by se mohlo jednat o hladkou
svalovinu, tukovou tkan atd..



- Choristie — jedna se zbloudilé tkanové okrsky —
napft. adenomyom ve sténe streva, tj. zlazové
struktury pfi vyvojt chybné zabloudi do
svaloviny stfeva.



m jedna se o dutinu s vlastni epitelovou vystelkou,
coz ji odlisuje od nepravé cysty (pseudocysty,
cystoidu), jenz vystelku nema a ohranicuje ji
okolni tkan, v niz doslo k rozpadu- rozpadova
p., krvaceni — posthemoragicka pseudocysta,
nebo hnisavé kolikvaci — absces.



m Cysty se deli dle raznych hledisek:
m 1) Dle poctu (solitarni, mnohocetné), cystoza

m 2) Dle obsahu (ser6zni, mucinézni koloidni,
mazové, hemoragické, plynove..)

m 3) Dle mechanismu vzniku — retencni,
implantacni, fetalni, nadorova, parazitarni,

hyperplasticka,



m Retencni cysta je charakterizovana uzavienim
zlazového vyvodu a atrofie vystelky z tlaku
mestnajiciho sekretu

m pf.aterom — retencni cysta vyvodové casti
mazove zlazy

m Mukokéla — retencni hlenova cysta (u apendixu)

m Ranula — retencni hlenova cysta drobnych
slinnych zlaz dutiny ustni



m Hyperplasticka cysta je charakterizovana
hyperplazii vystelky cysty

m Pr. Cysty v mlécné zlaze pii cystické mastopatii

m Implantacni cysta je charakterizovana

zavlecenim epitelu do vaziva

m Pt. Epidermoidni rohové cysty na dlanich po
poranénich. Jedna se o tuhy uzlik v oblasti
dermis vyplnény rohovymi Supinami



m Fetalni cysta (dysontogeneticka) vznika
vyvojovou poruchou

m Pr. Medianni kréni cysta pfi castecné perzistenct
ductus thyreoglossus

m Parazitarni cysta — tvorti ji sam parazit, pf.
Boubel echinokoka

®m Nadorova cysta



m pf. glykogenu, amyloidu (mistni nadorovity
amyloid), tuk, hlen,..

m V téchto pripadech je vetsinou mikroskopicke
odliseni od nadoru snadné



B zejména pfi vystupnované proliferativni
fibroproduktivni tazi zanétu.

m Mikroskopické odliseni od nadora patii k
nejcastejsim diferencialné diagnostickym ukolim
biopsie



® NADOR: neregulovany rast s autonomni
povahou.

m Tumor, novotvar, blastom, neoplazie
m KLASIFIKACE:

benigni

maligni



m 1) IritaCni teorie — vznik v dusledkiu
chronického drazdéni razného ptavodu, zejména
zanetlivého

m 2) Dysontogeneticka teorie — pfi
embyonalnich pfesunech tkani se jednotlivé
bunky odsteépi s ocitaji se v prostredi pro né
cizim. Podrzuji si svoji embryonalni proliferacni
schopnost, jenz muze prejit v nadorové bujeni



m 3) Teorie hormonalni ristové stimulace— pr.
Vznik sveétlobuneécného karcinomu pochvy a
¢cipku u mladych zZen, které jsou potomky matek
jenz v tchotenstvi uzivali diethylstilbestrol

m 4) Vliv dédi¢nosti — odhaduje se, ze riziko
karcinomu je cca 3x vyssi u pfibuznych trpicich
na karcinom. Vyjimkou je retinoblastom, jenz je
ve 40% tamiliarni



m 5) Zafeni ionizacni — pf. Karcinom plic u
hornik kde ovzdusi bylo silné€ nasyceno
radonem. Lékafi pracujici s RTG zafenim —
nejdiive chronicka dermatitida, pak karcinom

m 6) Kancerogenni latky — pf. Dehet ale
nejtypictejsi piiklad je cigaretovy kouft

m 7) Virova onkogeneze — HPV, EBV virus
hepatitidy



m Podstatou vzniku nadoru je zména DNA genomu
ziskana riznymi vlivy (fyzikalne, chemicky, viry,..)

m Nador dosahuje autonomie naslednou aktivaci riistu
nejcasteji psobenim jednoho ¢i vice onkogenu ci
cestou inhibice antionkogenu

®m Pochod je postupny, vicestupniovy, pravdépodobné
pomaly

B Je projevem zmeén rovnovaznych mechanismu extra- 1
intracelularni kontroly, jenz je zajiSt’ovana imunitnim
systemem



® Onkogeny — jsou geny davané do souvislosti s
nadorovou transformaci bunck

® Protoonkogeny — jsou normalni geny v
bunkach, které maji vliv na rist a diferenciaci

bunék



B Mechanismy aktivace protoonkogent na
onkogeny

m 1) virova transdukce

m 2) vlozena mutageneze
® 3) bodova mutace

m 4) translokace

m 5) zmnozeni (amplifikace) protoonkogenu



m BENIGNI: obvykle rostou expanzivné, stlacuif
okoln{ bunikky nebo tkané, byvaji opouzdrené,
nevraci se (nerecidivuji), nemetastazuji, rostou
pomalu, snadné chirurgické vyjmuti

m MALIGNI: chovaiji se agresivné proti okolni
tkani s destrukci, infiltraci, metastazuji
(lymfogenné, hematogenne, porogenne), rostou
rychle, jsou neopozdriené, recidivuji, nesnadné
chirurgické vyjmuti



= SLOZENI NADORU:
- parenchym (vlastni nadorové bunky)
- stroma (vazivova tkan a cévy, opora nadoru a
VyZiva)

m regresivni zmény v nadorech — nekroza,
hemoragie, steatoza, ulcerace.

m Pricina regresivnich zmén — 1) vrastani do
vlastnich cév, 2) rychly rast a 3) imunitni
mechanismy



® Ve stromatu nadoru rovnez regresivni zmeny —
hyalinizace, kalcifikace, osifikace.

® Ve stromatu nadoru casto chronicka zanétliva
celulizace (lymfocyty a plazmatické bunky)

m Je reakci organismu na nadorové metabolity a
odpovida mistni imunitni reakci zaméfené proti
nadoru



m Objevuje se cca u 10% malignich nadora

m Vyskytuji se symptomy, které lze obtizné
vysvetlit pouhou pritomnosti nadort

m Nadorové bunky produkuji hormony ci
hormonim podobné pusobky

m PTH (hyperkalcémie), ACTH (Cushingti
syndrom), ADH, neuromuskularni projevy
(myastenia gravis, periferni neuropatie),
encefalopatie (protilatky proti Purkynovym
bunkam)



m Jsou nenadorové zmeény, které vedou ke vzniku
nadoru

m 1) prekancerézy v SirSim slova smyslu (tzv.
prekancerézni podminky), nejevi zadné znamky
nadorového zvratu, ale casto k nému dochazi,
napft. ulcerdzni kolitida ¢i leukoplakie

m 2) prekancerézy v SirSim slova smyslu (tzv.
progredientni, cytologicka nepravidelnost v
histologickém obraze



VV/

® Typicky je strukturalni neklid a vyssi rastova
aktivita

m Cytologické zmeény se oznacuji jako dysplastické
a klasifikuji se jako mirné, stredni a tezké

m Carcinoma in situ (preinvazivni karcinom) je
témert totozny s tezkou epitelialni dysplazii



CYTOLOGICKE ZMENY (ATYPIE)

nadorovych buné¢k oproti vychozi tkani (vyrazné
v malignich nadorech): znaky malignity

m Rizna velikost bunék a jader (pleomortie,
anizokarydza, anizocytoza)

m Zvetseni jader (nukleomegalie)

m Zvyseni nukleocytoplazmatického indexu
(zména pomeéru objemu jadra a cytoplazmy ve

prospech jadra)



m Zvysena barvitelnost jader (hyperchromazie)

m Nepravidelnosti chromatinu (hruba
chromatinova kresba, hrudky chromatinu)

m Nepravidelnosti a zhrubéni jaderné membrany

m Zvyseny pocet mitoz

m Atypické mitozy (tripolarni, multicentrické,
asymetrické)

m Nckdy mnohojaderné bunky, lalocnata jadra.



s DIAGNOZA NADORU:
- mikroskopické vysetreni (+ doplnujici
vysetreni [IHC, elektronova mikroskopie,
molekularne biologické metody]:
» TYPIZACE NADORU (histogeneticka
klasifikace podle vychozi tkan¢)

m Rozdcleni nadort podle puvodu (histogeneze)
na epitelove, mezenchymove,
neuroektodermové, germinalni, smiSené a
choriokarcinom



B GRADING: urceni his

tologického stupné

malignity » odhad biologického chovani nadoru

G1 — G4 (dobfe az nec

iferencovany)

B STAGING: urceni stad

ia dle systému

@@@ - metastasis

AN

tumor node



s ETIOLOGIE NADORU

Multitaktorialni, neni kompletn¢ znama
m Vlivy zevniho prostfedni
- 1onizujici zafeni
- karcinogeny
- viry (onkogenni viry [HPV, EB, retroviry]

® Vlivy endogenni - dédicné












THE SHAPES OoF Ti MOURS

of the breast. It was this appearance of ¢
grip on the tissues which suggested the ancient
and “carcinoma ” (Gk., karkinos -a crab).. In
tumours, infiltrative growth is so diffuse and wide

FiG. 139.—Diagram of shapes

of tumours : A-D, in solid

tissues ; E-X, on surfaces.

A, encapsulated spherical

tumour ; B, encapsulated

tumour compressed to an

ovoid shape by bounding

tissues ; C, lobulated con-

glomerate tumour ; D,

malignant tumour with in- r—————
' filtrating ‘outrunners ; E, APACAALAAALA
intra-epithelial tumour ;

", sescile papilloma ; G,

pedunculated  papilloma :

H, non-ulcerated carci-

noma, and X ulcerated

carcinoma.

show only general thickening without any clear limits or demarcated focu

obvious growth ; this is well exemplified in * leather-bottle ™

cancer of the stomach (see Fig. 186).
The shapes of epithelial tumours
on the. . i :

or ' gizzay





















FIBROM

m vyskyt prakticky kdekoli (ktze, sliznice)

m MAKRO: nepresn¢ ohraniceny, kulovity

B MIKRO: nahromadéni fibrozniho vaziva, tvofen
nadorovymi fibroblasty (zaspicatclé jadro,
nezfetelna cytoplazma), produkce

kolagenizované mezibuneécné matrix.
Malo celularni

m zcela benigni, spise nenadorovy proces

(pseudonador)












m maligni nador vazivové tkan¢ (fibroblasty)

m postihuje predevsim deti (hluboké mekké tkane;
svaly)

B MAKRO: sedobélavé mekké masy vzhledu rybiho
masa.

m MIKRO: zvysena buneécnost, vietenité bunky v
dlouhych svazcich, protinaji se v ostrych thlech
(herring-bone usporadani). Mitotické figury,
cytologické atypie









m pseudonadorova léze HAMARTOM:
tkane, které se v daném organu vyskytuji, ale
nejsou organizovangé, jsou afunkcend.

m vytvati stin na RTG (df. dg. maligni nador)

m tvoreny chrupavkou, tukem, vazivem, hladkou

svalovinou, respiracnim epitelem.

Obvykle prevlada chrupavka.












benigni

nador z krevnich cév, podle kalibru

cévnich prisvitd a podle architektoniky se
rozlisuje velké mnozstvi variant.

s KAPILARNI HEMANGIOM

m KAV]

CRNOZNI HEMANGIOM

s ARTERIOVENOZNI HEMANGIOM



B Casty v kiiz1 a sliznicich.

m 2 formy lézi:
1) vrozeny hamartom, od narozeni, pozdéji
regreduje
2) bézny nador, ziskany v pribchu zivota

m MAKRO: skvrny az vyristky cervené az modré
barvy



m MIKRO: drobna cévni lumina, nemusi byt
pritomny erytrocyty (vytlaceni pfi zakroku),
nckteré prusvity utlacené.

Vétsinou zasobovan 1 arterii » regresivni zmény
(edém, hemoragie, fibréza, depozita
hemosiderinu po krvacenich)

m TH: chirurgicka excize (kosmetické)



B MAKRO: uzel cervené az modré barvy. Vyskyt
v jatrech, méne¢ slezina, kize.
Mize byt velky. Muaze krvacet do dutiny bfisni.

m MIKRO: siroké prostory oddélené fibréznimi
septy, obsahuyi erytrocyty (podobné kavernam
topofivych teles).

m KLINIKA: dg mozna usg, vétsi se chirurgicky
odstranuji


















m nador hladké svaloviny, nejcastejsi
mezenchymovy nador.

m nejcasteji v deloze, zde nékolik mm az cm,
nckdy mnohotné (uterus myomatosus)

m MAKRO: ostfe ohraniceny kulovity uzel, casto s
regresivnimi zmeénami, fibrézou, kalcifikacemi.



m MIKRO: svazky vfetenitych bunck s
nezfetelnou eozinofilni cytoplazmou ve
fascikularnim usporadani.

Doutnikova jadra.
m KLINIKA: mize vést k rupture delohy v

tchotenstvi, nebo byt prekazkou v porodnich
cestach. Krvaceni.

m maligni nador z hladké svaloviny:
LEIOMYOSARKM












m histogeneze neni znama (bunka pavodu?)

m drive osteoklastom (osteoklastoidni obrovské
mnohojaderné elementy)

B MAKRO: hnédavy tumor v epityze kostt,
destruktivni

m MIKRO: 2 bunécné populace: mensi ovalné
bunky a velké obrovské mnohojaderné bunky

(az 100 jader).



m KLINIKA: postihuje Casteji zeny, maximum
vyskytu ve 3. — 5. dekad¢ zivota, nejcastéji v
oblasti kolene (proximalni tibie, distalni femur).

= BIOLOGICKE CHOVANI:

lokalné agrestvni, z histologického obrazu nelze

odhadnout chovani, 10% metastazuje (plice).

m TERAPIE: chirurgicka resekce, potom
nerecidivuje.









B MAKRO: ploché nebo vyvysené morty razn¢
pigmentované, kongenitalni i1 ziskané.

m MIKRO: melanocyty maji riznou morfologii dle
lokalizace.
Na DE] — okrouhlé, ovalné, vetsi mnozstvi
cytoplazmy (epiteloidni), nize v dermis podobné
lymfocytu, nebo protahlé jadro bez patrné
cytoplazmy. V cytoplazmeé pigment.



3 FAZE VYVO]JE:

m junkcni

m smiseny (dermoepidermalni)
m intradermalni

VYZNAM:

kosmeticky, mozny prekurzor maligniho
melanomu (zména barvy).
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m incidence vzrasta (expozice slunecnimu zareni

[UV])

B MAKRO: nepravidelné, makulopapularni 1éze,
nejcasteji na kazi (hlava, muzi trup, zeny
koncetiny); ale 1 v oku, ve sliznicich (GIT),
raritne leptomeningy.
diagnosticky vyznamna je zména barvy



m MIKRO: bunky melanomu jsou vétsi nez

névové bunky, nepravidelna jadra s napadnymi

jadérky, intranuklearni cytoplazmatické inkluze,

rostou v hnizdech, tvorba melaninu (hnédocerny

pigment).

m VYVOJ: horizontalni ristova faze (epidermis,
horni dermis); vertikalni rastova faze.

Breslow > 0,75 mm »

kamkolt).

STASTAZY (LU, kaze,
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