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 Patologie slinných žlázPatologie slinných žláz  

        --  nenádorové léze, zánětynenádorové léze, záněty  

          --    nádory nádory slinných žlázslinných žláz  

  

 Vybrané Vybrané nozologickénozologické  jednotky patologie jednotky patologie 

nosu a nosu a paranazálníchparanazálních  dutindutin  

  

 Vybrané Vybrané nozologickénozologické  jednotky patologie jednotky patologie 

dutiny ústnídutiny ústní  

  

  



Převážně serózní 

Převážně mucinózní 

Smíšená 

+ Malé slinné žlázy  

(sliznice patra, jazyka, rtů, spodiny dutiny ústní,…), většinou smíšené seromucinózní 



Struktura slinných žláz Struktura slinných žláz   

 Vazivové opouzdření, inkompletní u Vazivové opouzdření, inkompletní u glgl. . sublingualissublingualis  

  

 Lobulární architektonika Lobulární architektonika   

          ((difdif. dg. nádorových a nenádorových lézí se zachovalou lobulární úpravou). dg. nádorových a nenádorových lézí se zachovalou lobulární úpravou)  

  

 Systém serózních a Systém serózních a mucinózníchmucinózních  acinů a vývodůacinů a vývodů  

  

 Serózní Serózní acinárníacinární  buňky buňky   

          ((intracytoplazmatickyintracytoplazmaticky  PAS+ PAS+ sekretorickásekretorická  granula, granula, mucikarmínmucikarmín  --))  

  

 MucinózníMucinózní  acinárníacinární  buňky buňky   

          (PAS+ po digesci, (PAS+ po digesci, mucikarmínmucikarmín+)+)  



Struktura slinných žláz Struktura slinných žláz   

Luminální buňky:  
- acinární serózní (SA) a mucinózní (MA) 

- duktální (DC) 

Abluminální buňky: 
- myoepiteliální (MC) 

- bazální (BC) 

BC 

SA 

MC 

DC 

BC 

Imunofenotyp: CEA, EMA, LMW CK, amyláza Imunofenotyp: HMW, SMA, S100, GFAP 



Linie diferenciace Linie diferenciace luminálníchluminálních  epiteliíepitelií  

 DuktálníDuktální  buňkybuňky  

  

 OnkocytárněOnkocytárně  transformované buňkytransformované buňky  

  

 MucinózníMucinózní  buňkybuňky  

  

 Dlaždicové Dlaždicové epitelieepitelie  

  

 SebaceózníSebaceózní  buňkybuňky  

Znalost důležitá pro dif. dg. tumorů! 



Linie diferenciace Linie diferenciace abluminálníchabluminálních  epiteliíepitelií  

 MyoepiteliálníMyoepiteliální  plášť (pruhy, plášť (pruhy, trabekulytrabekuly, , kribriformníkribriformní  struktury, struktury, 

hydropickéhydropické  světlé buňky, světlé buňky, vřetenitévřetenité  buňky)buňky)  

  

 Dlaždicové Dlaždicové epitelieepitelie  

  

 MyxochondroidníMyxochondroidní  buňkybuňky  

  

 PlasmocytoidníPlasmocytoidní  hyalinní buňky  hyalinní buňky    



Vývojové abnormalityVývojové abnormality  

 Aplazie Aplazie   
(kongenitální, (kongenitální, glgl. . parotisparotis, asociace s , asociace s mandibulofaciálnímandibulofaciální  dysostózoudysostózou, aplazií , aplazií glgl. . 

lacrimalislacrimalis, …), …)  

  

 Atrezie Atrezie   

  

 HeterotopieHeterotopie  slinné žlázy slinné žlázy   
((StafnerovaStafnerova  cysta cysta ––  intraoseálníintraoseální  heterotopieheterotopie  slinné žlázy v slinné žlázy v angulusangulus  mandibulaemandibulae) )   



Záněty slinných žláz Záněty slinných žláz --  sialoadenitidysialoadenitidy  

 Virové Virové   
-- paramyxovirováparamyxovirová  infekce infekce ––  parotitis parotitis epidemicaepidemica  --      

          komplikace: záněty varlete, ovarií, pankreatu, mening a myokardukomplikace: záněty varlete, ovarií, pankreatu, mening a myokardu  

-- CMV (imunosuprese, HIV+); diseminovaná infekce s postižením ledvin, jater, CMV (imunosuprese, HIV+); diseminovaná infekce s postižením ledvin, jater, 
plic, mozku,…..plic, mozku,…..  

  

 Bakteriální Bakteriální   
--        ascendentně (stafylokoky, streptokoky, pneumokoky,…)ascendentně (stafylokoky, streptokoky, pneumokoky,…)  

-- hematogenně (komplikace tyfu, spály, sepse, terminální stavy) hematogenně (komplikace tyfu, spály, sepse, terminální stavy) ––  flegmóna, flegmóna, 
tromboflebitida, sepsetromboflebitida, sepse  

-- predispozice: SS, xerostomie, predispozice: SS, xerostomie, immunosupreseimmunosuprese  

  

+ obstrukce duktů, + obstrukce duktů, sialolitysialolity, kongenitální anomálie, kongenitální anomálie  

  

  
    



Autoimunní onemocnění slinných Autoimunní onemocnění slinných žlazžlaz  

 Chronická Chronická lymfoepiteliálnílymfoepiteliální  sialoadenitidasialoadenitida  (LESA): (LESA): chronický chronický 
autoimunitní zánět slinných žláz, zejména autoimunitní zánět slinných žláz, zejména parotisparotis  

  

 FF>>M; častá asociace i s dalšími autoimunními chorobamiM; častá asociace i s dalšími autoimunními chorobami  

  

 siccasicca  syndromsyndrom: postižení slinných i slzných : postižení slinných i slzných žlazžlaz  
((xerostomia+xerophthalmiaxerostomia+xerophthalmia//keratoconjuctivitiskeratoconjuctivitis  siccasicca) )   

  

 SjSjöögrenůvgrenův  syndromsyndrom  ––  siccasicca  syndrom  + systémová onemocnění pojiva syndrom  + systémová onemocnění pojiva   

            (RA, SLE (RA, SLE sclerodermiesclerodermie, , polyarteriitispolyarteriitis  nodosanodosa) )   

  

 LESA → LESA → MALT MALT lymfom lymfom (maligní (maligní lymfom slinné žlázy lymfom slinné žlázy ––  B lymfom, B lymfom, nonnon--HodgkinskýHodgkinský))  

  

 HLAII + viry (EBV)HLAII + viry (EBV)  

  

  

  



Diagnostika Diagnostika SSSS  

 Oční Oční symtomysymtomy  ((xerophtalmiaxerophtalmia))  

  

 Orální symptomy (Orální symptomy (xerostomiaxerostomia; predispozice pro ; predispozice pro candidosiscandidosis, , cariescaries, , 

sialoadenitissialoadenitis; orální dysfunkce); orální dysfunkce)  

  

 Funkce slinných Funkce slinných žlazžlaz  ((sialographysialography, , scintiscanningscintiscanning, , salivarysalivary  flowflow  ratesrates, , 

sialochemicalsialochemical  studiesstudies))  

  

 Histologická verifikace (Histologická verifikace (lymphocytickálymphocytická  sialoadenitissialoadenitis))  

  

 AntiAnti--Ro a antiRo a anti--La autoprotilátky + RF, ANA, La autoprotilátky + RF, ANA, antithyroidálníantithyroidální  protilátky a protilátky a 

protilátky proti parietálním buňkám žaludku  protilátky proti parietálním buňkám žaludku    



Chronická Chronická lymfoepiteliálnílymfoepiteliální  sialoadenitidasialoadenitida  

Lymfocytární infiltrace a destrukce acinů slinných žláz + 
proliferace epiteli a myoepitelií → epimyoepiteliální ostrůvky  
(benigní lymfoepiteliální léze) 



Sarkoidóza Sarkoidóza   

(malé žlázy; (malé žlázy; HeerfordtůvHeerfordtův  syndrom: sarkoidóza slinné a slzné žlázy)syndrom: sarkoidóza slinné a slzné žlázy)  

  

Chronická Chronická sklerozujícísklerozující  intersititálníintersititální  sialoadenitidasialoadenitida      

((glgl. . submandibularissubmandibularis, , KuttnerůvKuttnerův  tumor, tumor, slerozujícíslerozující  léze ve vztahu k IgG4)léze ve vztahu k IgG4)  

  

PostradiačníPostradiační  sialoadenitidasialoadenitida    

((fibrotizacefibrotizace, atrofie acinů, , atrofie acinů, dlaždicobuněčnádlaždicobuněčná  metaplazie výstelky duktů)metaplazie výstelky duktů)  

  

SialoadenitidaSialoadenitida  malých slinných malých slinných žlazžlaz  

-- sarkoidóza, SS sarkoidóza, SS   

-- as. se as. se stomatitisstomatitis  nicotinicanicotinica  

-- stomatitisstomatitis  glandularisglandularis  (mnohočetné postižení, slinné žlázy rtu, cystická dilatace (mnohočetné postižení, slinné žlázy rtu, cystická dilatace 
duktů, chronická supurace) duktů, chronická supurace)   

  

  

  

  



Chronická Chronická sklerozujícísklerozující  interstitiálníinterstitiální  sialoadenitidasialoadenitida  

IgG4 

CD20 



Sklerozující léze ve vztahu k IgG4Sklerozující léze ve vztahu k IgG4  

 Autoimunní pankreatitidaAutoimunní pankreatitida  

 SklerozujícíSklerozující  cholangoitidacholangoitida  

 LymfoplasmocytickáLymfoplasmocytická  sklerozujícísklerozující  cholecystitidacholecystitida  

 SklerozujícíSklerozující  sialoadenitidasialoadenitida  (chronická (chronická sklerozujícísklerozující  interstitiálníinterstitiální  sialoadenitidasialoadenitida))  

 Idiopatická Idiopatická retroperitoneálníretroperitoneální  fibróza (M. fibróza (M. OrmondOrmond))  

 Inflamatorní Inflamatorní pseudotumorpseudotumor  jater, plic a hypofýzyjater, plic a hypofýzy  

 TubulointerstitiálníTubulointerstitiální  nefritida ve vztahu k IgG4nefritida ve vztahu k IgG4  

 InterstitiálníInterstitiální  pneumonie ve vztahu k IgG4pneumonie ve vztahu k IgG4  

 SklerozujícíSklerozující  prostatitidaprostatitida  

 SklerozujícíSklerozující  tyreoiditidatyreoiditida  

  

-- MM>>F; odpověď na kortikoidy, lymfadenopatie; imitují F; odpověď na kortikoidy, lymfadenopatie; imitují neoplastickéneoplastické  lézeléze  

-- sklerozujícísklerozující  léze sléze s  difúzní difúzní lymfoplazmocytárnílymfoplazmocytární  infiltracím, iregulární infiltracím, iregulární 
fibrotizacífibrotizací, někdy s, někdy s  přítomností přítomností eosinofilůeosinofilů, známkami obliterující flebitidy a , známkami obliterující flebitidy a   
ss  přítomností četných IgG4 pozitivních přítomností četných IgG4 pozitivních plazmocytůplazmocytů. .   

-- vyšší riziko rozvoje maligního lymfomuvyšší riziko rozvoje maligního lymfomu  



HIVHIV--asociovaná onemocnění asociovaná onemocnění 

slinných žlázslinných žláz  

 SjSjöögrengren  syndromesyndrome--likelike  onemocnění as. s BLELonemocnění as. s BLEL  

  

 zvětšení zvětšení parotisparotis    

  

 mnohočetné mnohočetné lymphoepitheliálnílymphoepitheliální  cysty cysty   



SialoadenosisSialoadenosis  ((sialosissialosis))  

 nezánětlivé, nenádorové, rekurentní, bilaterální zvětšení slinných nezánětlivé, nenádorové, rekurentní, bilaterální zvětšení slinných 

žlázžláz  

  

 hypertrofie serózních hypertrofie serózních acinárníchacinárních  žlazžlaz  

  

 parotisparotis  nejčastěji postiženanejčastěji postižena  

  

 abnormality neurosekreční regulace (hormonální abnormality neurosekreční regulace (hormonální disbalancedisbalance, , 

malnutrice, cirhóza jater, chronický alkoholismus, některé léky). malnutrice, cirhóza jater, chronický alkoholismus, některé léky).   



Obstrukční a traumaticlé lézeObstrukční a traumaticlé léze  

 sialolitysialolity  

-- nejčastější příčina obstrukce duktůnejčastější příčina obstrukce duktů  

-- 7070--90 % v 90 % v submandibulárnísubmandibulární  žlázežláze  

-- obvykle unilaterálně; kalcium fosfát + karbonátobvykle unilaterálně; kalcium fosfát + karbonát  

-- bolest, rekurentní otokbolest, rekurentní otok  

-- predispozice k ascendentní infekci a chronické predispozice k ascendentní infekci a chronické sialoadenitiděsialoadenitidě  

  

 nekrotizující nekrotizující sialometaplaziesialometaplazie  

-- tvrdé patro; dospělí; Mtvrdé patro; dospělí; M>>FF  

-- hluboké kráterovité hluboké kráterovité ulceraceulcerace  

-- lobulární nekróza slinných lobulární nekróza slinných žlazžlaz, , dlaždicobuněčnádlaždicobuněčná  metaplazie duktů i acinů, metaplazie duktů i acinů, 
extravazace mucinu, zánětlivá infiltrace, extravazace mucinu, zánětlivá infiltrace, pseudoepiteliomatóznípseudoepiteliomatózní  hyperplazie hyperplazie 
perifokálněperifokálně  

-- etiologie nejasná etiologie nejasná --    ischemie a infarkt???; trauma, chirurgický zákrok v ischemie a infarkt???; trauma, chirurgický zákrok v 
anamnéze???    anamnéze???      



Nádory slinné žlázyNádory slinné žlázy  

 2 % nádorů, 85 % v 2 % nádorů, 85 % v glandulaglandula  parotisparotis  

  

 6565--80 % tumorů 80 % tumorů glgl. . parotisparotis  benigníbenigní  

  

 V ostatních žlázách 35V ostatních žlázách 35--50 % tumorů maligních50 % tumorů maligních  

  

 Chirurgické řešení (n. Chirurgické řešení (n. facialisfacialis!!!), radioterapie!!!), radioterapie  

  

 Metastázy obvykle pozdníMetastázy obvykle pozdní  

  

 Nebolestivé, palpačně hmatné uzlyNebolestivé, palpačně hmatné uzly  



Benigní epiteliální nádory slinné žlázy Benigní epiteliální nádory slinné žlázy ––  

WHO klasifikaceWHO klasifikace  

 Pleomorfní adenom Pleomorfní adenom ––  smíšený tumor, smíšený tumor, 
myxochondroepiteliommyxochondroepiteliom  (28(28--74 %)74 %)  

 WarthinůvWarthinův  tumor (tumor (cystický cystický adenolymfomadenolymfom), (3,5 ), (3,5 ––  12 %)12 %)  

 MonomorfníMonomorfní  adenomyadenomy  

      --  adenom z bazálních buněk (1,5adenom z bazálních buněk (1,5--2 %)2 %)  

        --  myoepiteliálnímyoepiteliální  adenom adenom ––  myoepiteliommyoepiteliom  (1(1--2,9 %)2,9 %)  

        --  onkocytárníonkocytární  adenomadenom--onkocytomonkocytom  (1(1--2 %)2 %)  

        --  kanalikullárníkanalikullární  adenom (1 %)adenom (1 %)  

        --  cystadenomcystadenom  (2 %)(2 %)  

        --  sebaceóznísebaceózní  adenom/adenom/lymfadenomlymfadenom    

 DuktálníDuktální  papilompapilom  

  

  



Pleomorfní adenom a Pleomorfní adenom a WarthinůvWarthinův  tumortumor  



Pleomorfní adenom Pleomorfní adenom   

((myxochondroepiteliommyxochondroepiteliom, smíšený tumor), smíšený tumor)  

Až 70 % translokace a zlomy v oblasti genů PLAG1 a HMGA2 



Onkocytom Onkocytom ––  onkocytární adenomonkocytární adenom  



Cystický Cystický adenolymfomadenolymfom  ––  WarthinůvWarthinův  tumortumor  



Maligní epiteliální nádory slinné žlázy Maligní epiteliální nádory slinné žlázy   

  

 MukoepidermoidníMukoepidermoidní  karcinom (15,5 %)karcinom (15,5 %)  

 Adenokarcinom, NOS (9 %)Adenokarcinom, NOS (9 %)  

 Karcinom z Karcinom z acinárníchacinárních  buněk (6 %)buněk (6 %)  

 Adenoidně cystický karcinom (4 %)Adenoidně cystický karcinom (4 %)  

 Polymorfní Polymorfní lowlow  grade adenokarcinom (7,4 %)grade adenokarcinom (7,4 %)  

 Karcinom vznikající v pleomorfním adenomuKarcinom vznikající v pleomorfním adenomu  

 Karcinom Karcinom za bazálních buněkza bazálních buněk  

 EpiteliálníEpiteliální--myoepiteliálnímyoepiteliální  karcinomkarcinom  

 OnkocytickýOnkocytický  karcinomkarcinom  

 SpinocelulárníSpinocelulární  karcinomkarcinom  

 Nediferencovaný karcinom (Nediferencovaný karcinom (lymfoepiteliomalymfoepitelioma--likelike, malobuněčný a , malobuněčný a velkobuněčnývelkobuněčný  karcinom) karcinom)   

 Maligní Maligní myoepiteliommyoepiteliom  

 SalivárníSalivární  duktálníduktální  karcinom karcinom (s amplifikací genu HER2)(s amplifikací genu HER2)  

 Sekreční karcinom Sekreční karcinom ((mammarymammary  analogueanalogue  secretorysecretory  carcinomacarcinoma  ––  MASC; t(12;15) MASC; t(12;15) ETV6ETV6--NTRK3NTRK3))  

 JinéJiné  



Mukoepidermoidní karcinomMukoepidermoidní karcinom    

Low grade Intermediate grade 

Low grade karcinomy často translokované: t(11,19), t(11,15) 
CRTC1-MAML2, CRTC3-MAML2 



Průkaz hlenotvorby Průkaz hlenotvorby ––  

mukoepidermoidní karcinommukoepidermoidní karcinom  

PAS+AB mucikarmín 



Polymorfní Polymorfní ((lowlow  grade) grade) adenokarcinomadenokarcinom  

Malé slinné žlázy patra nejčastěji postižené PLGA 



Karcinom z Karcinom z acinárníchacinárních  buněkbuněk  



EpiteliálníEpiteliální--myoepiteliální karcinommyoepiteliální karcinom  



Luminální a abluminální Luminální a abluminální 

diferenciacediferenciace  

SMA CEA 



Adenoidně cystický karcinomAdenoidně cystický karcinom  

Perineurální  šíření! Infiltrativní růst, bez ohraničení, recidivy 
90 %: t(6;9), t(8;9) 
MYB-NFIB, MYBL1-NFIB 



  Nos, paranasální sinusy, nosohltanNos, paranasální sinusy, nosohltan  

 ZánětyZáněty  

 Nekrotizující léze nosu a horních cest Nekrotizující léze nosu a horních cest 

dýchacíchdýchacích  

 NádoryNádory  



Nekrotizující lézeNekrotizující léze  

 Granulomatózou s Granulomatózou s polyangiitidoupolyangiitidou  ((WegenerovaWegenerova  granulomatóza)granulomatóza)  
-- nekrotizující vaskulitida (kapiláry, nekrotizující vaskulitida (kapiláry, venulyvenuly, arterioly, arterie středního kalibru), arterioly, arterie středního kalibru)  

-- granulomy horních cest dýchacích granulomy horních cest dýchacích   

-- nekrotizující glomerulonefritida (RPGN)nekrotizující glomerulonefritida (RPGN)  

-- cANCAcANCA  protilátkyprotilátky  

  

 Maligní nonMaligní non--HodgkinskýHodgkinský  T lymfom T lymfom ––  extranodálníextranodální  NK/TNK/T--
lymfom/nosní typlymfom/nosní typ  ((nos, sinusy, nos, sinusy, nasopharynxnasopharynx, kůže, měkké tkáně, GIT, , kůže, měkké tkáně, GIT, 
varlata) varlata) --  angiocentrickýangiocentrický  ––  midlinemidline  granulom (NK granulom (NK ––  CD56+, vzácně cytotoxické CD56+, vzácně cytotoxické 
T buňky)T buňky)  

        (Asie, Mexiko, jižní a střední Amerika)  (Asie, Mexiko, jižní a střední Amerika)    

  

 Mykotické infekceMykotické infekce  ––  mukormykózamukormykóza  u diabetikůu diabetiků  



Benigní nádory nosu a Benigní nádory nosu a paranasálníchparanasálních  sinusůsinusů  

 SinonasálníSinonasální  ((SchneideriánskéSchneideriánské) ) papilomy papilomy   

-- Invertované (endofytické)Invertované (endofytické)  

-- ExofytickéExofytické  

  

-- Ektodermálního původuEktodermálního původu  

-- Častá asociace s HPV Častá asociace s HPV (6,11) u (6,11) u invertovaných a invertovaných a exofytickýchexofytických  

  

 kapilární hemangiomkapilární hemangiom    

          (lobulární kapilární hemangiom (lobulární kapilární hemangiom ––  typu pyogenního granulomu)typu pyogenního granulomu)  

  

 ektopické adenomy hypofýzy, meningiomy, ektopické adenomy hypofýzy, meningiomy, paragangliomyparagangliomy, kostní léze, , kostní léze, 
schwannomyschwannomy, …., ….  



Maligní nádory nosu a Maligní nádory nosu a paranasálníchparanasálních  sinusůsinusů    

 DlaždicobuněčnýDlaždicobuněčný  karcinom karcinom sinonasálníhosinonasálního  traktutraktu  

-- konvenční typ (rohovějící a nerohovějící)konvenční typ (rohovějící a nerohovějící)  

-- varianty: papilární, varianty: papilární, verukózníverukózní, , basaloidníbasaloidní, , vřetenobuněčnývřetenobuněčný, , adenoskvamózníadenoskvamózní, , 
akantolytickýakantolytický  

            maxilární sinus>dutina nosní>maxilární sinus>dutina nosní>ethmoidyethmoidy>sfenoidální a frontální sinus>sfenoidální a frontální sinus  

  

 SinonasálníSinonasální  nediferencovaný karcinomnediferencovaný karcinom  

-- vysoce agresivní, anaplastický, EBVvysoce agresivní, anaplastický, EBV--  

  

 AdenokarcinomyAdenokarcinomy    

    

 Olfaktorický neuroblastom Olfaktorický neuroblastom ––  estezioneuroblastomestezioneuroblastom  

  

 Maligní melanomMaligní melanom  

  

 Maligní mesenchymální tumory Maligní mesenchymální tumory ––  sarkomy a lymfomysarkomy a lymfomy  ((angiocentrickýangiocentrický  NK/T NK/T 
lymfom)lymfom)  



Maligní nádory Maligní nádory nasofaryngunasofaryngu  

 NasofaryngeálníNasofaryngeální  karcinomkarcinom    

          (synonyma: (synonyma: lymfoepiteliálnílymfoepiteliální  karcinom, karcinom, lymfoepiteliomlymfoepiteliom  SchminkehoSchminkeho  typu,    typu,      

            transicionálnítransicionální  karcinom) karcinom)   

-- skvamóznískvamózní  diferenciacediferenciace  

-- EBV infekce, genetická predispozice, geografické faktory (Čína, Thajsko,…) EBV infekce, genetická predispozice, geografické faktory (Čína, Thajsko,…)   

  

-- rohovějící rohovějící   

-- nerohovějící nerohovějící   

-- basaloidníbasaloidní  

  

 NasofaryngeálníNasofaryngeální  papilární adenokarcinompapilární adenokarcinom  

  

 Maligní melanomMaligní melanom  

  

 Maligní mesenchymální tumory Maligní mesenchymální tumory ––  sarkomy sarkomy   

  

 Maligní lymfomyMaligní lymfomy  



DalždicobuněčnýDalždicobuněčný  karcinomkarcinom  



NasofaryngeálníNasofaryngeální  karcinom karcinom   
((lymfoepiteliálnílymfoepiteliální  karcinom)karcinom)  



Patologie dutiny ústníPatologie dutiny ústní  

 vývojové poruchyvývojové poruchy  

 zánětyzáněty  

 Nádory, premaligní léze, pseudotumoryNádory, premaligní léze, pseudotumory  

  

  



Rizikové faktory orálních karcinomůRizikové faktory orálních karcinomů  

 KouřeníKouření  

 Inhalace tabáku, žvýkání tabákuInhalace tabáku, žvýkání tabáku  

 Žvýkání betelu,…Žvýkání betelu,…  

 Alkohol Alkohol (tvrdý alkohol, víno, pivo; (tvrdý alkohol, víno, pivo; synrgickésynrgické  působení alkoholu a tabáku)působení alkoholu a tabáku)  

 Nutriční a dietní faktory Nutriční a dietní faktory (deficity (deficity FeFe, vitamínů A , vitamínů A aa  C, nutriční deficity, C, nutriční deficity, 
alkoholismus)alkoholismus)  

 Dentální faktoryDentální faktory  

 UV zářeníUV záření  

 OnkogenníOnkogenní  viry viry   
            ((HPV+ HPV+ orofaryngeálníorofaryngeální  karcinomykarcinomy, EBV+ , EBV+ nazofaryngeálnínazofaryngeální  karcinomy, HSV, HIV) karcinomy, HSV, HIV)   

 ImunosupreseImunosuprese  

 Chronické infekce Chronické infekce (kandidóza, syfilis(kandidóza, syfilis))  

 Profesionální expozice Profesionální expozice (v zemědělství, lesnictví,…. (v zemědělství, lesnictví,…. ––  UV UV záření záření ––  
karcinomy rtu; chemikálie, prachy,…???)karcinomy rtu; chemikálie, prachy,…???)  

  



Kouření a alkoholKouření a alkohol  

 Nezávislé rizikové faktory orálních karcinomůNezávislé rizikové faktory orálních karcinomů  

          (→ (→ dlaždicobuněčnýdlaždicobuněčný  HPVHPV--negativní negativní karcinom, mutace karcinom, mutace TP53TP53))  

  
 Synergické působeníSynergické působení  

 Riziko zvyšující se v závislosti na dávce i délce abúzuRiziko zvyšující se v závislosti na dávce i délce abúzu  

 Riziko ovlivněno způsobem konzumace, aplikaceRiziko ovlivněno způsobem konzumace, aplikace  

 Nejdůležitější karcinogen tabáku: NNejdůležitější karcinogen tabáku: N--nitrosaminynitrosaminy  nikotinunikotinu  

 V alkoholu karcinogenní složkyV alkoholu karcinogenní složky  

 Alkoholické nápoje mohou zvyšovat transport karcinogenů přes slizniční Alkoholické nápoje mohou zvyšovat transport karcinogenů přes slizniční 
bariérubariéru  

 Poškozená slizniční bariéra v důsledku nutričních deficitů u alkoholikůPoškozená slizniční bariéra v důsledku nutričních deficitů u alkoholiků  

 Poškození jater alkoholiků snižuje schopnost jater detoxikovat karcinogenyPoškození jater alkoholiků snižuje schopnost jater detoxikovat karcinogeny  

 Imunosuprese asociovaná s chronickým alkoholismem zvyšuje riziko Imunosuprese asociovaná s chronickým alkoholismem zvyšuje riziko 
karcinomukarcinomu  



Nutriční vlivy u orálních karcinomůNutriční vlivy u orálních karcinomů  

 Nutriční Nutriční dysbalancedysbalance  a deficity se podílejí na a deficity se podílejí na 

vzniku až 15 % karcinomů orální oblastivzniku až 15 % karcinomů orální oblasti  

    

 Deficity Deficity FeFe, vitamínů A, C a E (antioxidantů), vitamínů A, C a E (antioxidantů)  

  

 Dieta s vysokým obsahem čerstvého ovoce a Dieta s vysokým obsahem čerstvého ovoce a 

zeleniny snižuje riziku orálních karcinomů zeleniny snižuje riziku orálních karcinomů   



Genetické alterace u orálních karcinomůGenetické alterace u orálních karcinomů  

 Akumulace 6Akumulace 6--10 genetických alterací v epitelových buňkách vede ke 10 genetických alterací v epitelových buňkách vede ke 
nekontrolované proliferaci a klonální expanzi nádorově nekontrolované proliferaci a klonální expanzi nádorově 
transformované buňkytransformované buňky  

  

 Klíčové jsou aktivace onkogenů a inaktivace TSGKlíčové jsou aktivace onkogenů a inaktivace TSG  

  

 Model genetické progrese: Model genetické progrese:   

          normální normální epitel→lowepitel→low  grade grade dysplazie→highdysplazie→high  grade dysplazie/grade dysplazie/carcinomacarcinoma  inin  situsitu→invazivní→invazivní  karcinomkarcinom  

  

 V maligních a V maligních a premaligníchpremaligních  lézích orální oblasti LOH: lézích orální oblasti LOH:   
LOH LOH 9p 9p ––  predysplasticképredysplastické  lézeléze  

LOH 3pLOH 3p, 17p , 17p ((P53P53  gen) gen) ––  dysplastické léze   dysplastické léze     

LOH 11qLOH 11q, 13q , 13q ((RBRB  gen), gen), 14q 14q ––  in in situsitu  karcinomykarcinomy  

LOH 6pLOH 6p, 8p, 4q , 8p, 4q ––  invazivní karcinomyinvazivní karcinomy  



Epitelové nádory dutiny ústní a Epitelové nádory dutiny ústní a orofarynguorofaryngu  

1. 1. Benigní:Benigní:  

-- DlaždicobuněčnýDlaždicobuněčný  papilom/papilom/verrucaverruca  vulgarisvulgaris//condylomatacondylomata  accuminataaccuminata  

(HPV!)(HPV!)  

-- Fokální epiteliální hyperplazie (HPV 13, 32)Fokální epiteliální hyperplazie (HPV 13, 32)  

  

2. 2. PremaligníPremaligní  lézeléze  

-- sqamóznísqamózní  intraepiteliálníintraepiteliální  léze/dysplazieléze/dysplazie  

-- klinicky obraz leukoplakie či klinicky obraz leukoplakie či erytroplakieerytroplakie  

-- stupeň dysplazie: lehký, střední , těžkýstupeň dysplazie: lehký, střední , těžký  

  

3. Maligní léze 3. Maligní léze ––  karcinomy karcinomy   

-- spinocelulárníspinocelulární  karcinom a jeho variantykarcinom a jeho varianty  

-- lymfoepiteliálnílymfoepiteliální  karcinomkarcinom  

  

  



Proliferační aktivita v benigních  

a dysplastických lézích DÚ 



Karcinom in Karcinom in situsitu  



Lokalizace karcinomů dutiny ústníLokalizace karcinomů dutiny ústní  

 Karcinom rtuKarcinom rtu    

(dolní ret, příznivá prognóza, metastázy do (dolní ret, příznivá prognóza, metastázy do submandibulárníchsubmandibulárních  a a submentálníchsubmentálních  

uzlin)uzlin)  

  

 Karcinom jazykaKarcinom jazyka    

(laterální okraj, prognosticky nepříznivý, metastazující do hlubokých krčních uzlin (laterální okraj, prognosticky nepříznivý, metastazující do hlubokých krčních uzlin 

a hematogenně do plic)a hematogenně do plic)  

  

 Karcinom spodiny dutiny ústní Karcinom spodiny dutiny ústní   

(prognosticky srovnatelný s ca jazyka)(prognosticky srovnatelný s ca jazyka)  

  

 Karcinom gingivy a měkkého patraKarcinom gingivy a měkkého patra    

(nejčastěji v (nejčastěji v retromolárníretromolární  oblasti)  oblasti)    



SpinocelulárníSpinocelulární  karcinom jazykakarcinom jazyka  



Asociace infekce lidským Asociace infekce lidským papilomavirempapilomavirem  (HPV) a (HPV) a 

epitelových epitelových neoplaziíneoplazií    orální oblastiorální oblasti  

 HPV infikuje HPV infikuje keratinocytykeratinocyty  

  

 Infekce HPV asociovaná s abnormální proliferací epiteluInfekce HPV asociovaná s abnormální proliferací epitelu  

-- Benigní epitelové léze Benigní epitelové léze ––  dlaždicobuněčnýdlaždicobuněčný  papilom, papilom, verrucaverruca  

vulgarisvulgaris, fokální epitelová hyperplazie, fokální epitelová hyperplazie  

-- Orální Orální premalignípremaligní  léze/prekancerózy léze/prekancerózy   

-- Maligní nádory Maligní nádory ––  dlaždicobuněčnédlaždicobuněčné  karcinomy (karcinomy (squamoussquamous  cell cell 

carcinomacarcinoma  (SCC))(SCC))  

  

 HPV může být i v morfologicky normálním epiteluHPV může být i v morfologicky normálním epitelu  



Benigní epitelové léze asociované s HPV: Benigní epitelové léze asociované s HPV:   

infekce infekce lowlow  risk HPV (2,4,6,11,13,32,…)risk HPV (2,4,6,11,13,32,…)  

 DlaždicobuněčnýDlaždicobuněčný  papilompapilom  

  

 VerrucaVerruca  vulgarisvulgaris  (bradavice)(bradavice)  

  

 CondylomaCondyloma  acuminatumacuminatum  (genitální bradavice, i v dutině ústní)(genitální bradavice, i v dutině ústní)  

  

 Fokální epitelová hyperplazie Fokální epitelová hyperplazie ((HeckovaHeckova  choroba) choroba)   

-- Etnický výskyt (Etnický výskyt (InuitéInuité, indiáni) + , indiáni) + imunosuprimovaníimunosuprimovaní  

-- Dolní ret a bukální slizniceDolní ret a bukální sliznice  



  

Dlaždicobuněčný papilomDlaždicobuněčný papilom  

•• Obvykle solitární, u dospělých i dětíObvykle solitární, u dospělých i dětí  

  

•• Pedunkulující, stopkatý nebo sesilníPedunkulující, stopkatý nebo sesilní  

  

•• Bradavičnatý či květákovitý útvarBradavičnatý či květákovitý útvar  

  

•• Prstovité výběžky proliferujícího vrstevnatého dlaždicového Prstovité výběžky proliferujícího vrstevnatého dlaždicového 

epitelu, hyperkeratóza; stroma fibrovaskulární epitelu, hyperkeratóza; stroma fibrovaskulární   

  

•• Bez dysplazie, není premaligní lézíBez dysplazie, není premaligní lézí  



 VerrucaVerruca  vulgarisvulgaris  (HPV 2, 4)(HPV 2, 4)  

-- sesilní, sesilní, pedunkulujícípedunkulující; solitární či vícečetné; solitární či vícečetné  

-- výběžky výběžky proliferujícíhoproliferujícího  vrstevnatého dlaždicového vrstevnatého dlaždicového 

epitelu, hyperkeratóza; stroma fibrovaskulární epitelu, hyperkeratóza; stroma fibrovaskulární   

  

 CondylomaCondyloma  acuminatumacuminatum  (HPV 6,11)(HPV 6,11)  

  

 Fokální epitelová hyperplazie (HPV 13,32)Fokální epitelová hyperplazie (HPV 13,32)  



HPV HPV a SCC hlavy a krkua SCC hlavy a krku  
 HPV infekce asociovaná s určitým procentem SCC hlavy a krku HPV infekce asociovaná s určitým procentem SCC hlavy a krku   

            (nejčastěji (nejčastěji HPV HPV 16 = 16 = highhigh  risk HPV)risk HPV)  

  

 Mladší pacienti, obvykle nekuřáci, Mladší pacienti, obvykle nekuřáci, nealkoholicinealkoholici  

  

 Lepší prognóza, lepší odpověď na chemoterapii a radioterapiiLepší prognóza, lepší odpověď na chemoterapii a radioterapii  

  

 Pacienti obvykle v dobrém klinickém stavu, časně diagnostikovániPacienti obvykle v dobrém klinickém stavu, časně diagnostikováni  

  

 Pacienti s HPVPacienti s HPV+ + karcinomy mají poloviční riziko úmrtí v souvislosti s tímto karcinomy mají poloviční riziko úmrtí v souvislosti s tímto 

nádorovým onemocněním ve srovnání s HPVnádorovým onemocněním ve srovnání s HPV--  karcinomykarcinomy  

  

 HPV+ karcinomy mají HPV+ karcinomy mají bazaloidníbazaloidní  morfologii, jsou morfologii, jsou nekeratinizujícínekeratinizující  

  

 HPV+ karcinomy nejčastěji lokalizované v HPV+ karcinomy nejčastěji lokalizované v oropharynxuoropharynxu  (tonsila (tonsila palatinapalatina  a a lingualislingualis)  )    



Exprese p16Exprese p16  

 produkt TSG, inhibitor produkt TSG, inhibitor cyclincyclin--dependentní kinázy 4Adependentní kinázy 4A  

  

 Produkce normálně potlačována Produkce normálně potlačována pRBpRB  (represe transkripce)(represe transkripce)  

  

 Degradace Degradace pRBpRB  u HPV+ nádorů → ↑exprese p16u HPV+ nádorů → ↑exprese p16  

  

 Exprimován u HPV pozitivních karcinomů i Exprimován u HPV pozitivních karcinomů i premaligníchpremaligních  lézí  lézí    

  

 p16 = p16 = surogátnísurogátní  markermarker  HR HPVHR HPV  



p16+ HPV asociovaný p16+ HPV asociovaný dlaždicobuněčnýdlaždicobuněčný  karcinom: intenzivní karcinom: intenzivní 

jaderná a cytoplazmatická exprese p16jaderná a cytoplazmatická exprese p16  



Hyperplazie sliznice dutiny ústníHyperplazie sliznice dutiny ústní  

 generalizovanágeneralizovaná  

 lokalizovaná (epulis) lokalizovaná (epulis)   

      --  reakce na chronickou iritaci (trauma, reakce na chronickou iritaci (trauma, subgingiválnísubgingivální  plak, zubní kámen) plak, zubní kámen)   

        --  produkce granulační produkce granulační tkáně→fibrotizacetkáně→fibrotizace  

        
Epulis Epulis congenitacongenita  novorozenců novorozenců ––  congenitálnícongenitální  gingivální nádor gingivální nádor   

z granulárních buněk: z granulárních buněk:   

-- Oblast horních Oblast horních řezákůařezákůa, F, F>>MM  

-- Akumulace granulárních buněk, dlaždicový epitelAkumulace granulárních buněk, dlaždicový epitel  

-- Benigní léze, etiologicky nejasná Benigní léze, etiologicky nejasná   

            (reaktivní?,….(reaktivní?,….neoplastickéneoplastické???, bez vztahu k nádoru z granulárních buněk jazyka???, bez vztahu k nádoru z granulárních buněk jazyka) )   

  



  

  Epulis congenita novorozenců Epulis congenita novorozenců ––  congenitální congenitální 

gingivální nádor z granulárních buněk gingivální nádor z granulárních buněk   

  



Hyperplazie gingivy Hyperplazie gingivy --  generalizovanágeneralizovaná  

 FibrózníFibrózní  
-- Gingivální fibromatóza (hereditární, AD)Gingivální fibromatóza (hereditární, AD)  

-- Chronická hyperplastická gingivitisChronická hyperplastická gingivitis  

-- Hyperplasia v souvislosti s užíváním některých farmak (epanutin (antiHyperplasia v souvislosti s užíváním některých farmak (epanutin (anti--
epileptikum), verapamil, nifedipin (kardiovaskulární choroby), cyclosporin epileptikum), verapamil, nifedipin (kardiovaskulární choroby), cyclosporin 
(immunosupresivum))(immunosupresivum))  

  

 EdematózníEdematózní  
-- edematózní gingivitis edematózní gingivitis ––  v pubertě, graviditě, při užívání antikoncepce, při v pubertě, graviditě, při užívání antikoncepce, při 

avitaminóze Cavitaminóze C  

  

 Systémová onemocněníSystémová onemocnění  
-- Akutní leukémieAkutní leukémie  

-- Granulomatóza s polyangiitidou (Wegenerova granulomatóza)Granulomatóza s polyangiitidou (Wegenerova granulomatóza)  



Lokalizované hyperplastické léze sliznice DÚLokalizované hyperplastické léze sliznice DÚ  

 Epulis Epulis ––  patologický výrůstek na dásníchpatologický výrůstek na dásních  

-- Fibrózní epulisFibrózní epulis  

-- Epulis angiomatosaEpulis angiomatosa  

-- Epulis gravidarumEpulis gravidarum  

-- Epulis gigantocellularis Epulis gigantocellularis   

  

 Pyogenní granulom Pyogenní granulom   

 Fibroepitheliální polypFibroepitheliální polyp  

 Granuloma fissuratumGranuloma fissuratum  

 Papilární hyperplazie patraPapilární hyperplazie patra  

Vaskulární epulis 



Fibrózní epulis 

Vaskulární epulis 



Epulis/shrnutíEpulis/shrnutí  

 Lokalizovaná gingivální hyperplazieLokalizovaná gingivální hyperplazie  

  

 Reaktivní/lokální iritace/traumatizaceReaktivní/lokální iritace/traumatizace  

  

 Obvykle přetrvává i po odstranění vyvolávající příčinyObvykle přetrvává i po odstranění vyvolávající příčiny  

  

 Fibrózní/vaskulární typy Fibrózní/vaskulární typy ––  produkce granulační tkáně a produkce granulační tkáně a 
fibrotizace (vaskulární vyzrávají ve fibrózní)fibrotizace (vaskulární vyzrávají ve fibrózní)  

  

 Buňky zánětlivého infiltrátu zdrojem mediátorů zánětu a Buňky zánětlivého infiltrátu zdrojem mediátorů zánětu a 
růstových faktorůrůstových faktorů  

  

 Epulis gigantocelularis klinicky i histologicky odlišnýEpulis gigantocelularis klinicky i histologicky odlišný  

  



Epulis gigantocellularis 
- M, ve 2. dekádě; F, v 5. dekádě 
- pedunkulující či sesilní, tmavě červená, často ulcerovaná léze interdentálně 
- osteoklastoidní buňky ve vaskularizovaném a buněčném stromatu 
- neznámá etiopathogeneze….reaktivní hyperplazie?....mnohočetné léze asoc.  
s hyperparatyreoidismem, vzácně u neurofibromatózy typ I 

 



Vaskulární epulis Vaskulární epulis ––  pyogenní granulompyogenní granulom  



FibroepiteliálníFibroepiteliální  polyppolyp  



Granuloma fissuratumGranuloma fissuratum  



Papilární Papilární hyperplazie patrahyperplazie patra  

- traumaticky, špatná dentální hygiena, asoc. s infekcí Candida albicans a stomatitis nicotinica   



Mesenchymální tumory dutiny ústní Mesenchymální tumory dutiny ústní   

-- nádor z granulárních buněk (jazyk)nádor z granulárních buněk (jazyk)  

-- fibrom/fibrom/fibrosarkomfibrosarkom  

-- hemangiom, pyogenní granulomhemangiom, pyogenní granulom  

-- lymfangiomlymfangiom  

-- lipom lipom   

-- osteom      osteom        

-- KaposihoKaposiho  sarkom (HIV) sarkom (HIV) ––  postižení patrapostižení patra  

-- maligní lymfomy a leukemická infiltrace dutiny ústní maligní lymfomy a leukemická infiltrace dutiny ústní   

  

+ + neuroektodermálníneuroektodermální  nádory:nádory:  neurilemomneurilemom, neurofibrom, , neurofibrom, 
pigmentový névus, maligní melanompigmentový névus, maligní melanom  



Nádor z granulárních buněk Nádor z granulárních buněk   
(s (s pseudoepiteliomatóznípseudoepiteliomatózní  hyperplazií)hyperplazií)  



Děkuji za pozornost.Děkuji za pozornost.  


