Nadory



Nadory

- definice

- teoreticky uvod

- epidemiologie

- etiologie

- obecné vlastnosti nadoru (benigni vs. maligni)

- nazvoslovi nadort
- epitelové a neuroendokrinni
- mezenchymalni a hematologické
- neuroektrodermové
- embryonalni
- smiSené



Zakladni typy tkani

1. epitelova (kryci x zlazovy epitel)
2. pojivova (tuk, vazivo, kost, chrupavka...)
3. svalova (srdecni, kosterni, hladky sval)

4. nervova



Nador

- neoplazma, novotvar

- vznik a rast klonu bunék (pfipadné celé nové tkané), které se vymykaji
zakonitostem fyziologickeé regulace rustu pfi pfirozené a balancované vymeéné
bunék behem regenerace a reparace

- onkologie - nauka o nadorech

- tumor - nemusi byt nutné nador

- termin “rakovina” nepouzivat
- karkinoma = krabovina, odvozeno od makroskopické podoby angioinvaze nadoru prsu



Epidemiologie nadoru

druha nejCastéjsi priCina umrti
incidence

Zeny - mamma, plice, tlusté stfevo, déloha
muzi - prostata, plice, tlusté stfevo, moCovy méchyr

mortalita

deti

zeny - plice, mamma, tlusté stfevo, pankreas
muzi - plice, prostata, tlusté stfevo, pankreas

leukémie

nadory CNS

lymfomy etc.

epitelové nadory a melanom



Etiologie nadoru

- zakladem je vicestuprniova mutace genetického materialu
- poskozeni DNA jedné buriky, které nezpusobi jeji zanik, ale zméni vztahy
mezi regulacnimi mechanismy

- bunka prestane reagovat na fyziologické kontrolni vlivy

1. vrozené mutace

- pfitomna ve vSech bunkach organizmu
- hereditarni retinoblastom, Li-Fraumeni sy.

2. ziskané mutace
- v nadorovych burikach
- fyzikalni vlivy (zafeni,...)
- chemickeé vlivy (koufeni, potrava, chemikalie)
- biologické vlivy (viry)
- mechanické (chronické drazdéni)



Etiologie nadoru

- postupny vyvoj nadoru:

pusobeni faktorU

regresivni zmény (metaplazie)

l mutace

prekanceréza
progresivni zmény (dysplazie)

- napf. az carcinoma in situ

Atypicka burika

mozna regrese



Prekancer6za

- ziskana predispozice k nadorum, premaligni Iéze

- rozvoj nadoru neni nutnosti, pouze zvysene riziko progrese do maligniho
nadoru

- dysplazie epitelu, chronické zanéty, nektere benigni nadory...



Etiologie nadoru

- postupny vyvoj nadoru:

pusobeni faktorU

regresivni zmény (metaplazie)

l mutace

prekanceréza
progresivni zmény (dysplazie)

- napf. az carcinoma in situ

l schopnost invaze

maligni zvrat

Burika maligniho nadoru

mozna regrese



Etiologie nadoru

- nadory vznikaji z jedné bunky = monoklonalni

- dcefinné bunky jsou ale heterogenni (prodélavaji dalSi zmény)
- maji rizné rustové a biologické vlastnosti

- vSechny nadorové bunky ztraci schopnost kontaktni inhibice

- maji trvalou vitalitu
- v tkanovych kulturach rostou neustale (oproti normalni tkani)
- ztrata koordinace
- generacni Cas (doba mitozy) je stejny jako u zdravych tkani
- déli se ale hojny pocCet bunék u malignit
- 20 déleni = 1 000 000 bunék = 1 mm?
- 40 déleni = 1 kg nadoru



Obecné vlastnosti nadoru

- chovani (biologické vlastnosti) nadoru
- rust
- ohraniceni
- zralost
- proliferace
- metastazovani

1. benigni (nezhoubné) nadory
2. maligni (zhoubné) nadory



Benigni (nezhoubné) nadory

rostou pomalu (ale expanzivné - tlakova atrofie a mozné pouzdro)
jsou ohranicené (pfipadné pohyblivé vici spodiné)

bunky jsou zralé a diferencované

proliferace nizka (zadné, max. necCetné mitdzy)

nemetastazuji



Maligni (zhoubné) nadory

rostou rychle
- az poruchy zasobeni a regrese
- infiltrativné az invazivné do okoli a jeho destrukce
- jsou neohrani€ené (vliv invaze do okoli, nepohyblivé, neopouzdrené)
- bunky nezralé (dediferencované), pleomorfni, atypické az anaplastické
- proliferace vysoka (Cetné mitozy, které byvaji atypické)
- metastazuji (porogenné, lymfogenné, hematogenné, perineuralni Sireni,
infiltrace hematologickymi malignitami)
- pusobi celkové pfiznaky (nadorova kachexie, anémie, paraneoplazie)



Semimaligni (borderline) nadory

- mezistupen benigni-maligni (chovani “malo maligni”)
- rostou pomalu

- metastazuji max. pozdné

- chovani nékdy urCuje velikost (malé - benigni)



Obecné vlastnosti nadoru

- benigni nadory se mohou zvratit na maligni
adenom - adenokarcinom

- maligni nadory vzacné vyzravaji na benigni
neuroblastom - ganglioneurom



Obecné vlastnosti nadort - morfologie nadoru

- makroskopicky

velikost (variabilni u benignich)

barva (Sedorlizova Casto, regresivni zmény, pigmenty)
konzistence (vliv poméru nadorového parenchymu a stromatu)
tvar (benigni nadory a metastazy zpravidla kulovité)
ohrani€eni (opouzdfeny, neopouzdfeny, prorustani)
usporadani na fezu (solidni, cystické, uzlovité)

- staging

makroskopicky rozsah nadoru
TNM klasifikace (T=tumor, N=nodes, M=metastases)



Staging nadort - TNM

pTNM - patologicka
cTNM - klinicka

yTNM - postterapeuticka

napr. pT3N1MO



Obecné vlastnosti nadort - morfologie nadoru

- mikroskopicky

- histopatologické uréeni typu nadoru (stovky typu)

- nékdy nutna pomoc IHC, molekularnich vySetreni

- grading
- mikroskopické urCeni stupné diferenciace nadoru (Casto dle atypii)
- ruzné klasifikace (FIGO, Gleasonovo skoére,...)
- grade 1 = dobre diferencovany
- grade 2 = stfedné diferencovany
- grade 3 = nizce diferencovany (az anaplasticky), nediferencovany
- grade 4 = vzacné (nadory mozku)



Klasifikace nadoru

- kroméeé biologického chovani Ize nadory klasifikovat i dale:
- klasifikace podle lokality

- primarni
- sekundarni
- klasifikace podle histogeneze
- epitelové
-+ samostatné neuroendokrinni
- mezenchymové (mezenchymaini)
- +samostatné hematologické
- neuroektodermové
- embryonalni
- smisSené



Nazvoslovi nadoru

- klasifikace podle histogeneze

epitelové

+ samostatné neuroendokrinni
mezenchymoveé (mezenchymalni)
+samostatné hematologicke
neuroektodermové

embryonalni

smisSené



Epitelové nadory

nejCastéjsi, prevazne dospéli
charakteristicka soudrznost bunék a exprese CK v IHC

Z povrchoveého epitelu
ze zlazoveého epitelu
specializovanych organu



Epitelové nadory

nejCastéjsi, prevazne dospéli
charakteristicka soudrznost bunék a exprese CK v IHC

z povrchového epitelu - kryci epitely = dlazdicovy (kuze, sliznice), urotel
i. papilom - dlazdicobunécny, urotelialni
ii. karcinom
1. dlazdicobunécny (spinocelularni, spinaliom)
2. bazocelularni (bazaliom)
3. urotelialni
ze zlazového epitelu

specializovanych organu



Epitelové nadory

nejCastéjsi, prevazne dospéli
charakteristicka soudrznost bunék a exprese CK v IHC

z povrchového epitelu

ze zlazoveého epitelu - epitely zZlaz (slinné, mamma, pankreas, prostata, GIT,..)
I. adenom - stfeva, zaludku, Stitné zlazy, pfistitnych telisek
ii. adenokarcinom - stfeva, zaludek, mamma, prostata, Stitna zlaza, pankreas

specializovanych organu



Mikroskopické usporadani adenokarcinomu

- invaze, architektonické atypie

Makroskopické usporadani

1. medularni
a. pfevaha nadorovych bunék nad stromatem

2. simplexni
a.  vyrovnany pomér

3. skirhoticky

a. prevaha stromatu nad nadorovymi bunkami



o

Epitelové nadory

nejCastéjsi, prevazne dospéli
charakteristicka soudrznost bunék a exprese CK v IHC

Z povrchoveého epitelu
ze zlazového epitelu
specializovanych organu - vyjimka u ledvin a jater (dfiv povazovany za
Zlazove)
i. adenom - ledvin, jater (=hepatocelularni)
ii. karcinom - ledvin, jater (=hepatocelularni)



Nazvoslovi nadoru

- klasifikace podle histogeneze

epitelové

+ samostatné neuroendokrinni
mezenchymoveé (mezenchymalni)
+samostatné hematologicke
neuroektodermové

embryonalni

smisSené



1a. Neuroendokrinni nadory (NET)

- APUD systém (amine precursor uptake and decarboxylation)
- neuroendokrinni bunky (ve sténé GIT, v plicich...)
- paraneoplastické syndromy z produkce fady hormonu, latek...

- NET grade 1 = “karcinoid”

- NET grade 2 = “atypicky karcinoid”

- NET grade 3 = malobunécny a velkobunécny karcinom, karcinom z
Merkelovych bunéek



Nazvoslovi nadoru

- klasifikace podle histogeneze

epitelové

+ samostatné neuroendokrinni
mezenchymoveé (mezenchymalni)
+samostatné hematologicke
neuroektodermové

embryonalni

smisSené



2. Mezenchymalni nadory

- nadory vychazejici z pojiva
- zaklad nazvu podle tkané + pripona benigni = -om, maligni = -sarkom

1) vazivo fibrom fiborosarkom
myxom myxoidni sarkom

2) tukova tkan lipom (+ hibernom) liposarkom

3) hladka svalovina leiomyom leiomyosarkom

4) kosterni svalovina  rhabdomyom rhabdomyosarkom

5) chrupavka chondrom chondrosarkom

6) kost osteom osteosarkom

7) lymfatickeé cévy lymfangiom lymfangiosarkom

8) krevni cévy hemangiom (hem)angiosarkom

Kaposiho sarkom

9) nejasné histogeneze = synovialni sarkom, alveolarni sarkom, epiteloidni sarkom...



Nazvoslovi nadoru

- klasifikace podle histogeneze

epitelové

+ samostatné neuroendokrinni
mezenchymoveé (mezenchymalni)
+samostatné hematologicke
neuroektodermové

embryonalni

smisSené



2a. Hematologické nadory

- vycClenéna skupina z mezenchymalnich nadoru

- hematopoeticky systém = krev, kostni dren

- imunitni systém = uzliny, mandle, slezina, MALT, thymus, kostni dren
- vS8echny maligni + nemetastazuiji, ale infiltruji

- nazvy variabilni (pfipona -om i u malignich nadoru)

1) hematopoeticky systém leukemie (hemoblastozy)
2) imunitni systém lymfomy (hemoblastomy)



Nazvoslovi nadoru

- klasifikace podle histogeneze

epitelové

+ samostatné neuroendokrinni
mezenchymoveé (mezenchymalni)
+samostatné hematologicke
neuroektodermove

embryonalni

smisSené



3. Neuroektodermove nadory

- neuroektoderm = Cast ektodermu, dava vzniknout NS + melanocyty
- nazvy variabilni (pfipona -om i u malignich nadoru)

1) klize pigmentoveé nevy maligni melanom
2) PNS neurom (Schwannom, neurilemom) MPNST
neurofibrom neuroblastom
ganglioneurom
feochromocytom

paragangliom
3) CNS



Nadory CNS

- biologicke chovani zalezi i na lokalizaci (mozkovy kmen x frontalni lalok)

- kategorie
- gliové nadory (gliomy) - astrocytom, glioblastom
- embryonalni nadory
- glioneuronalni nadory - riziko farmakorezistentni epilepsie
- nadory mozkovych a miSnich plen (meningiomy)
- ostatni nadory (lymfomy)



Nazvoslovi nadoru

- klasifikace podle histogeneze

epitelové

+ samostatné neuroendokrinni
mezenchymoveé (mezenchymalni)
+samostatné hematologicke
neuroektodermové

embryonalni

smisSené



4. Embryonalni nadory

- skupina nadoru z nezralych bunék (blastt) na embryonalni drovni
- nazvy variabilni (ale Casta pfipona -blastom = vzdy maligni)
1. organové specifické
- pneumoblastom, hepatoblastom, nefroblastom (Wilmsutv tumor)
2. germinalni nadory
- slozita terminologie s benignimi i malignimi zastupci
- vychazi z totipotentni kmenové bunky (vyzrava v cokoli)
- v gonadach i extragonadalni (mediastinum, intrakranialné&, retroperitonealné)



4. Embryonalni nadory

1.
2.

organoveé specifické
germinalni nadory

Seminomy

bez
diferenciace

Seminom
Dysgerminom

Germinalni nadory

Non-seminomy

(Neseminomové germinalni nadory, teratomy v Sir§im slova smyslu)
primitivni
embryonalni

somaticka
diferenciace

Polyembryom

trofo-
blasticka

extra-
Teratomy embryo.

v uzsim slova smyslu nalni \

A Choriokarcinom Yolk-sac Embryonalni
tumor karcinom

Zraly Nezraly
(diferencovany) (embryonalni)
teratom teratom

primitivni
embryonalni




Nazvoslovi nadoru

- klasifikace podle histogeneze

epitelové

+ samostatné neuroendokrinni
mezenchymoveé (mezenchymalni)
+samostatné hematologicke
neuroektodermové

embryonalni

smisené



5. Smisené nadory

- kombinace vice slozek v ramci jednoho nadoru
- kazda slozka ma sve vlastni chovani

1) epitelovy + epitelovy
- pleomorfni adenom  adenoskvamozni karcinom

2) mezenchymovy + mezenchymovy
- angiolipom, angiomyolipom, lipoleiomyom, angiofibrom...

3) epitelovy + mezenchymovy
- fibroadenom  adenosarkom  karcinosarkom (zdanlivé)
adenofibrom

4) smiSené embryonalni nadory
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