Patologie kuze
MUDr. Jan Balko, Ph.D.

Ustav patologie a molekuldrni mediciny FNM a 2. LF UK

FN MOTOL



Nadory kuze



Nadory kuze

Benigni Prekancerdzy Maligni
Epitelové seboroicka veruka solarni keratéza SCC
Bowenova choroba bazaliom
arzénova keratoza keratoakantom

PUVA keratoza

Neuroendokrinni

ca z Merkel. bunék

Mezenchymalni lipom DFSP
hemangiomy Kaposiho sarkom
dermatofibrom angiosarkom
fibroepitelovy polyp
Hematogenni mycosis fungoides
Neuroektoderm. lentio simplex melanoma in situ melanom

pigmentové névy
neurofibrom
schwannom

lentigo maligna




Nadory koznich adnex

Benigni Prekancerozy Maligni
Epitelové epidermoidni cysty adenoidné cysticky ca
(+ aterom) tricholemalni ca
dermoidni cysta sebaceodzni ca
trichoepiteliom pilomatrikalni ca

pilomatrixom
ekrinni cylindrom




1) Epitelové nadory kuze

1) seborhoicka veruka*

4) dlazdicobunécny karcinom*

5) bazaliom*

6) keratoakantom

* mohou utvaret morfologii "kozniho rohu" (cornu cutaneum)



Seborhoicka veruka

@ Definice

- senilni veruka, seborhoicka keratoza

@ Pric¢ina (etiologie)
- idiopaticka

Vyvoj (patogeneze)

- proliferace bazalnich vrstev epidermis (narusené zrani)



Seborhoicka veruka

e Morfologie

- dospéli (stredni vék a starsi)
e NEJEN seborhoicky = kdekoli krom plosek (hlavni ale oblicej, trup)
- makroskopicky pigmentované papuly az veruky
e mimikuje bazaliom / pigmentové |éze
- mikroskopicky akantdza s hyper/parakeratdzou z
bazaloidnich keratinocytu bez stratum granulosum

e abruptni keratinizace = formace keratinovych perel (cyst)

O Klinika

- benigni chovani (kosmeticky vyznam)

e Leser-Trélatovo znameni = paraneoplasticky vysek veruk (ca zaludku..)



Solarni keratoza

@ Definice

- aktinicka keratodza

@ Pri¢ina (etiologie)

- poskozeni kuze UV zarenim

Vyvoj (patogeneze)

- vznik dysplazie epidermis + solarni degenerace dermis



Solarni keratoza

e Morfologie

- dospéli (starsi)
e solarni lokalita = oblic¢ej, dorza rukou

- makroskopicky cervenohnédé makuly se Supenim

- mikroskopicky max. stfedni dysplazie epidermis + solarni
degenerace elastickych vlakn dermis

e + Castd hyper/parakeratdza, atrofie epidermis

QO Kiinika

- regreduje / stabilni / progrese do SCC (cca 15 %)



Bowenova choroba

@ Definice

- morbus Bowen, "Bowenova dermatoza”

e Bowenoidni papuldza dfiv na anogenitalu

@ Pri¢ina (etiologie)

- multifaktorialni (UV zareni, HPV, chemikalie...)

Vyvoj (patogeneze)

- vznik dlazdicobunécného carcinoma in situ



Bowenova choroba

e Morfologie

- dospéli (starsi)
e krk, hlava a DK nejcCastéji
- makroskopicky cervenohnédé makuly, muze mokvat
- mikroskopicky tézka dysplazie epidermis (ca in situ)
* bez invaze; solarni degenerace elastickych vlaken dermis vzacnéji
(dfiv "Bowenoidni AK")

QO Kiinika

- zpravidla vzdy progrese do SCC



Dlazdicobunécny karcinom

@ Definice

- spinocelularni / skvamdzni / epidermoidni karcinom,
carcinoma spinocellulare, spinaliom

@ Pric¢ina (etiologie)

- vliv UV zareni chem. (dehet, arzen), iritace (zanéty), HPV

 de novo / z epitelovych prekancerdz klze

Vyvoj (patogeneze)

- kozni formy priznivéjsi, nez slizicni / visceralni



Dlazdicobunécny karcinom

e Morfologie

- dospéli (starsi)
e solarni lokalita = oblicej, dorza rukou, boltce

- makroskopicky tuhy tuber az vied se Supenim
e difuzni / exofytickd / ulcerézni forma

- mikroskopicky ze stratum spinosum (viz OP)

e invaze, intercelularni mlstky, keratinové perly...

0 Klinika

- asymptomaticky az lokalni destrukce + pozdni metastazy LU

e hematogenni vzacné (plice, jatra, kosti, CNS)



Bazaliom

@ Definice

- bazocelularni karcinom, carcinoma basocellulare
e nejcastéjsi kozni malignita
@ Pric¢ina (etiologie)

- vliv UV zareni

e asi adnexalni = vznik z kmenovych bunék stratum basale / bulbu folikull

Vyvoj (patogeneze)

- lokalni destrukce bez metastaz



Bazaliom

e Morfologie

- dospéli (starsi)

e solarni lokalita = oblicej, dorza rukou
- makroskopicky vied (ulcus rodens / terebrans)
- mikroskopicky ze stratum basale (viz OP)

e periferni palisadovani...

e fada vaiant (superficialni / nodularni / pigmentovany / morfeiformni...)

O Klinika

- asymptomaticky az lokalni destrukce (i kosti)

e metastazy extrémné vzacné



Keratoakantom

@ Definice

- nove razen mezi malignity (CAVE, ucebnice)

@ Pri¢ina (etiologie)

- vliv UV zareni

Vyvoj (patogeneze)

- dobre dif. SCC s moznosti regrese



Keratoakantom

e Morfologie

- dospéli (starsi)
e solarni lokalita = oblicej

- makroskopicky vied / objemny tumor (nékolik cm)
e anamnéza rychlého rlstu

- mikroskopicky obraz krateroviteho SCC grade 1

e nutné malé zvétseni

o Klinika

- asymptomaticky a regrese / chovani SCC

e regrese po meésicich s formaci jizvy



2) Neuroendokrinni nadory kuze

1) karcinom z Merkelovych bunék




Karcinom z Merkelovych bunék

@ Definice

- vzacny vysoce agresivni nador

@ Pric¢ina (etiologie)
- integrace Merkel cell polyomaviru do DNA Merkelovych b.

e vliv také UV zareni a imunosuprese

Vyvoj (patogeneze)

- maligni transformace neuroendokrinnich bunék



Karcinom z Merkelovych bunék

e Morfologie

- dospéli (starsi / mladsi imunosuprimovani)
e solarni lokalita = hlava a krk
- makroskopicky cervenofialovy uzel
- mikroskopicky obraz neuroendikrinniho karcinomu

O Kiinika

- velmi agresivni prubéh

e Casto fatalni



3) Mezenchymalni nadory kuze
1) lipomy*
2) hemangiomy™* (+ pyogenni granulom)

3) dermatofibrom

4) fibroepitelovy polyp

5) dermatofibrosarcoma protuberans

6) Kaposiho sarkom*

7) angiosarkom*



Dermatofibrom

@ Definice

- fibrézni histiocytom, tvrdy "fibrom" (fibroma durum)

@ Pric¢ina (etiologie)

- vliv traumatu kuze

e malého rozsahu (Stipnuti hmyzem...)

Vyvoj (patogeneze)

- "fibrohistiocytarni nador" z heterogenni populace bunék

e obCas povazovan za reaktivni |ézi ("pseudotumor")



Dermatofibrom

e Morfologie
- dospéli i déeti

e hlavni DK (bérce) a trup
- makroskopicky okrouhly hnédorGzovy tuhy uzel / plaka
- mikroskopicky fibroblasty + makrofagy + cévy + lymfocyty

e typické storiformni usporadani + reaktivni hyperplazie epidermis

0 Klinika

- benigni (kosmeticky problém)



Fibroepitelovy polyp
@ Definice

- meékky "fibrom" (fibroma molle), akrochordon

@ Pric¢ina (etiologie)
- vliv DM, gravidity a obezity

e Casto vznika v mistech treni (limec, retizky...)

Vyvoj (patogeneze)

- polypdzni az pendulujici rust (fibroma pendulans)

e obCas povazovan za reaktivni |ézi ("pseudotumor")



Fibroepitelovy polyp

e Morfologie

- dospéli
e hlavni na krku, vickach, axile (i viceCetné)
- makroskopicky hnédy polyp az 10 mm a stopkaty
- mikroskopicky papilarni Utvar s hyperplazii epidermis

e fibrovaskularni stroma, mozna iritace

O Kiinika

- benigni (kosmeticky problém)



Dermatofibrosarcoma protuberans

@ Pric¢ina (etiologie)
- idiopaticka

Vyvoj (patogeneze)

- LG maligni chovani (CAVE, ucebnice)



Dermatofibrosarcoma protuberans

e Morfologie

- dospéli (stredni vek)
e kdekoli kromé plosek, hlavni trup a DK
- makroskopicky pomalu rostouci uzel az plaka
- mikroskopicky storiformni z uniformnich vretenitych bunék

e "vostinovita" infiltrace tuku podkozi

O Kiinika

- lokalni destrukce a recidivy, pozdni metastazy (plice)



4) Hematogenni nadory kuze

1) mycosis fungoides (+ Sézaryho syndrom)

*viz SP (lymfomy)




5) Neuroektodermové nadory kuze

1) lentigo simplex
2) pigmentové névy
3) neurofibrom*

4) schwannom*

7) melanom



Lentigo simplex

@ Definice

- prosteé lentigo

@ Pric¢ina (etiologie)
- idiopaticka

Vyvoj (patogeneze)

- hyperpigmentace okrsku kuze na podkladé linearniho
zmnozeni melanocytU

e bez tvorby hnizd (oproti névim)



Lentigo simplex

e Morfologie
- déti i dospéli
- makroskopicky hyperpimetovana makula
e |iSi se od pihy (ephelis), ktera tmavne jen po expozici UV zareni
- mikroskopicky lentiginizace melanocytu + pigmentace

e |iSi se od pihy (ephelis), ktera ma melanocytu normalni pocet

O Kiinika

- benigni (kosmeticky problém)



Pigmentové névy

@ Definice

- melanocyarni névy, "materska znaménka"

* naevus pigmentosus / naevocellularis / melanocytaris

@ Pric¢ina (etiologie)

- driv povazovany za hamartomy, dnes benignimi nadory

e névus (hnizdo) = historické oznacCeni kongenitalni poruchy kuze

Vyvoj (patogeneze)

- seskupovani melanocytu do hnizd

e névocyty = melanocyty pigmentovych névu



Pigmentové névy

e Morfologie
- déti i dospéli
e ziskané / vrozené (kongenitalni = i obrovské "plavkové", zasahuji adnexa)
- makroskopicky pigmetovand makula / papula / veruka
- mikroskopicky variabilni hnizda névocytu + pigmentace
e symetrické (zrcadlové) + zraji (epiteloidni - lymfocytoidni = neuroidni)
e zakladni typy = junkcni / smiSeny (compound) / intradermalni

e vzacné typy = dysplasticky / Spitzové / modry

O Kiinika

- benigni (kosmeticky problém) + riziko zvratu v melanom

e mozna regrese lymfocyty ("halo névus")



Prekancerézy melanomu

@ Definice

- preinvazivni léze melanomu

@ Pric¢ina (etiologie)

- vliv nadmeéré expozice UV zareni
e rizika = spaleni v détstvi, fototyp I-1l, dysplastické / velké kongenitalni

névy, vék nad 50 let, uzivani solaria, imunosuprese, RA melanomu

Vyvoj (patogeneze)

- ¢asem vznik invaze a zvrat do melanomu



Prekancerézy melanomu

e Morfologie

- déti i dospéli (hlavni starsi)
- makroskopicky atypickd hyperpimetovand makula / papula
- mikroskopicky obraz melanoma in situ

e intraepidermalni vyskyt bez invaze pres BM

e lentigo maligna = melanoma in situ v terénu solarni degenerace dermis

¢ Kiinika

- riziko zvratu v melanom



Melanom

@ Definice

- maligni melanom (MM), melanoma malignum

@ Pric¢ina (etiologie)

- z melanocytl (neuroektoderm) vlivem UV zareni
e kiize (3 hlavné trup, @ DK), sliznice (DU, anorekta), sitnice a meningy
e genomova instabilita (napr. mutace BRAF = cilena terapie, RAS, NF1)

- de novo (vétsina) / z prekancerdz / z dysplastickych névd



Melanom

Vyvoj (patogeneze)

- prodélava horizontalni (Casny) az vertikalni (pozdni) rust

horizontalni rlstova faze vertikalni rldstova faze



Melanom

e Morfologie
- déti i dospéli
e rostouci incidence (3x narlst) a presun mezi mladsi vékové skupiny
- makroskopicky pigmentovana léze prekracujici ABCDE kritéria
e A = Asymmetry (zrcadlové nepravidelny tvar)
e B = Border (neostry okraj)
e C = Colour (nepravidelna pigmentace)

e D = Diameter (primér nad 6 mm)

e E = Evolving / Elevation vyvoj = rlist, krvaceni, ulcerace, bolest, svédéni)



Melanom

e Morfologie

- mikroskopicky "chameleon" z atypickych melanocytu

* rliznd morfologie + ztrata melaninu (amelanotické = IHC) + vic typu:

e lentigo malegna melanom (Hutchinsonova melanoticka skvrna) =

hlava a Sije starych po chr. UV expozici (invaze v terénu lentigo maligna)
e superficialné se Sifici melanom (SSM) = intraepidermalni (pagetoidni)
e nodularni melanom = primarni / sekundarni uzel v koriu (agresivné;jsi)
e akrdlni lentigindzni melanom = na nehtech, ploskach (agresivnéjsi)
e desmoplasticky melanom = desmoplasie mimikuje jizvu, starsi

¢ sliznicni melanom = postihuje sliznice



Melanom

e Morfologie

- staging Breslow (invaze v mm od st. granulosum) + Clark
e Breslow pod 1 mm = 95-100% preZiti 5 let / nad 4 mm 50%
2

e + vyznam i poCet mitéz/mm , angioinvaze, perineuralni Sifeni a ulcerace



Melanom

O Kiinika

- jeden z nejagresivnéjsich nadoru
e prognoza 8-10 mésicu u pokrocilych
e metastazy kamkoli velmi ¢asné i naopak pozdné (po 5 a vic letech)

e regrese mozna u 20 % (parcialni / kompletni)
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