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Zaklady obecné onkologie



* Onkologie = obor zabyvajici se diagnostikou, prevenci a |écbou
nadorovych onemocnéni

* Nador = je soubor abnormalnich bunék vznikly mistné neregulovanym
rastem tkané, ktery ma autonomni povahu. Rust nadoru se vymkl z
regulacnich mechanismu.

* Biologické chovani nadoru:
1. Transformace genomu

* Zména genomu bunky plsobenim mutagen( => zmeéna chovani burky (schopnosti délit se,
zanikat, interagovat s okolim...)

2. Klonalni expanze

* RUst transformovanych (nadorovych) bunék => rlst nadoru
3. Lokalni invaze

* Mistni proristani nadoru
4. Diseminace

* Sifeni nddoru pomoci metastaz (nejdFiv do lokalni uzliny a pak dale)



* Mutageny (karcinogeny):
* Faktory zodpovédné za nadorovou transformaci bunky

Ovliviuji skupiny genu, které jsou zodpovédné za proliferaci (rust a mnozeni)
bunky a opravu genetické informace bunky

Chemické

* Cigaretovy kour, tuky, dusi¢nany a dusitany, alkohol atd.
Fyzikalni

* lonizujici zafeni (RTG, gamma zareni, kosmické)
Biologické

* Onkogenni viry (HPV)



maligni epitelové = karcinomy
maligni mezenchymové = sarkomy
- neplati absolutné, ale vétsinou

* Déleni nadoru:
* Podle biologické povahy
* Benigni

* Dobre ohranicena tkan, neprorustajici do okoli, nemetastazuje, maximalné utlaci okoli, pomalejsi
rast, buiky podobné plvodni tkani, recidivy vzacné

* Maligni (= zhoubny)

* Lokdlné invazivni, prorista do okoli, metastazuje, bunky rdzného stupné atypii, nékdy obtizné
urcit plvod

* Hranicni povahy (borderline)
* Nejcastéji u nadoru ovarii

* Obtizné definované: na hrané mezi benignim a malignim, mohou lokalné recidivovat, vétSinou
nemetastazuji, mohou byt lokalné agresivni

* Podle histologického puvodu
* Epitelové (z epitelové tkané: povrchovy + Zlazovy)
* Mezenchymové (z pojivové tkané, svalll a krvetvorné tkané)

* Neuroektodermové (nadory z neuroektodermu: vétsSinou nadory z nervové tkané +
melanocyt&)
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Nepravé nadory (pseudotumory) = nadoru podobna struktura, ktera ale nevznika na podkiadé nekoordinované bunééné

proliferace




Benign Growth

Malignant Tumor




* Metastazovani:
* Schopnost nadoru zakladat vzdalena sekundarni loziska

* Lymfogenné
* Lymfatickymi cestami, pres uzliny
* Sentinelova uzlina = prvni uzliny, ktera zachyti metastazy
* Hematogenné
* Krvi
* Horsi progndza (chybi filtrujici uzliny)
* Porogenneé
e ,odroleni” nddorovych bunék a Sifeni v dutinach (typicky na peritoneu karcinom ovaria)

Primarni nador = prvni co vznikl, pocatecni lozisko
Sekundarni nador = vznikl z metastazy z primarniho



* Klinické hodnoceni nadoru:

* Typizace (typing)
* podle histologické struktury (urceni histogeneze nadoru)

* Stupen diferenciace (grading)
* Patologem uréeny stupen zralosti = miry atypie bunék (I-1V)
* Cim je nador dediferencovanéjéi = nezralejsi, tim byva i maligné;si
* Staging
* Urcen na zakladé znalosti rozsahu nadorového Sireni (klinik, patolog)
* TNM klasifikace
* T = popis velikosti a rozsahu primarniho loziska
* N = popis postizeni regionalnich uzlin
* M = popis vzdalenych metastaz

* Grading a Staging
* Maji vyznam pro urceni prognozy a volbu terapie
* Urcime posle nich stupen nadoru



* Lécba nadoru obecné:
* Chirurgie
* Zakladni |é¢ebna modalita v onkogynekologii

* Operabilni nadory operovat

* S vyjimkou gestacni trofoblastické nemoci preferovat chirurgicky staging (odstranéni nadoru a
regionalnich uzlin)

* Chemoterapie
* Nejpouzivanéjsi systémova protinadorova terapie
* Obecnym principem je nasazeni léku, ktery hubi proliferujici buniky (nadorové proliferuji nejvic)
* Chemoterapeutik (cytostatik) je rada skupin

* Nadory Ize délit podle miry chemosenzitivity (citlivosti na cytostatika)
1. Vysoce chemosenzitivni (cytostatika jsou zakladni metodou, ¢asto jedinou)
* Gestacni trofoblastové nemoc

2. Chemosenzitivni (cytostatika jsou vyznamna doplrikova lécba)
* Zhoubné nadory ovaria, tuby, peritonea a nadory hrdla délohy

3. Omezené chemosenzitivni (cytostatika nékdy pouzivame)
* Zhoubné nadory endometria a vulvy

4. Minimalné az zadny efekt chemoterapie (cytostatika se prakticky nepouzivaji)
* Sarkomy délohy, melanom vulvy



* Lécba nadoru obecné:
* Radioterapie
* Nadorové bunky jsou citlivéjsi na ionizujici zareni nezli
zdrava tkan

e Zareni je frakcionované , na etapy” (zdrava okolni tkan
se |épe hoji nez nddorova a stihne se reparovat)

* RozliSujeme: teleterapie a brachyterapie

VARIAN

* TELETERAPIE (zevni ozareni):

* Ozareni nadoru v téle ze zevniho zdroje ionizujiciho
zareni

* Nevyhodou je prlichod zareni okolni zdravou tkani

* BRACHYTERAPIE (vnitrni ozareni):
* Zdroj ionizujiciho zareni je umistén do oblasti nadoru
* Vyhodou je ochrana okolnich zdravych tkani




* Lécba nadoru obecné:
* Hormonalni terapie
 Rada nador( vychazi z hormonalné dependentnich tkani a na hormony reaguji

* Hlavni jsou: karcinom endometria a karcinom prsu
* Efekt lIécby je zavisly na pritomnosti receptorll pro dané steroidni hormony

* Biologicka (cilend) lécba
* moderni”
* \/yuziva radu raznych principl jak omezit Sifreni nddorovych bunék

* Napfr.: omezeni schopnosti nadoru vytvaret si vyzivujici cévy nebo omezeni bunécné
signalizace

* \lyuzivano u nador0 ovaria




Nadory vulvy



Nepravé nadory

* Schlofferuv nador: fibrotizace kolem siciho materialu

* Absces Bartholinské zlazy: ,,ucpana“ zlaza naplnéna pyogennim
obsahem

* Endometridza vulvy: modra cysta naplnéna krvi
* Aterom: ,,ucpana“ mazova zlaza na kuzi se zlutavym obsahem
* Inkluzni cysty: vznik po traumatu, cystické Utvary na kuzi

* Terapie: chirurgicka exstirpace, u Bartholinské zlazy mozna chemicka
exstirpace (lapis)




Normal




Benigni nadory

* Lipom (z tukové tkane), fibrom (z vazivové tkané), leiomyom (z hladkého svalu),
hemangiom (z cév), pigmentové névy(z melanocytu)

* Adenom (ze 713z)
* Terapie: chirurgicka exstirpace

* Kondylomata accuminata
* HPV (hlavné vir 6 a 11) dependentni nezhoubné léze
Sexualné prenosné
Postihuje také pochvu, cervix, perianalni oblast (velmi ¢asto kombinované)
RGznd morfologie (Spicaté, ploché...)
Diagnostika: aspekce, kolposkopie
Terapie:
* Konzervativné: imunomodulaéni masti (Aldara), imunomodulacni tablety (Isoprinosin)
* Chirurgicky: laser vaporizace, excize, kryoablace

Prevence: oCkovani (Silgard, Gardasil 9)



Prof. Rob
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/houbné nadory
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/houbné nadory

* Relativné vzacné nadory

* Klasifikace primarnich nadoru:
* Epitelové
* Spinocelularni karcinom (nejcastéjsi 92%)
* Adenokarcinom(raritni 1%)
* Mezenchymoveé (raritni 1%)
* Leiomyosarkom, liposarkom
* Melanom (druhy nejcastéjsi 4-8%)



/houbné nadory

* Spinocelularni karcinom
* Klinicky dvé skupiny (podle toho z jaké prekancerdzy vychazeji: u-VIN / d-VIN)
* NejCasteji na labia majora
* Klinika:
* Asymptomaticky vzacné
* Symptomaticky: krvaceni, pruritus, dyspareunie, vzhled (plochy, vied, exofyt)

* Terapie: primarné chirurgicka (v indikovanych pripadech se vyuziva detekce
Sentineloveé uzliny), dalsi modality dle stgingu



L dlazdicovy epitel

)
)

A\ 4
High-risk HPV
Infekce
(HPV 16,31,33)

VIN, obvykly typ
,susual®

| J

HPV pozitivni
(30-40%)

HPV negativni
(60-70%)

warty typ Keratinizujici typ

bazaloidni typ

[ Invazivni spinocelularni karcinom J

Schéma vzniku dlazdicobunécnych prekancerdéz a karcinomu vulvy podle HPV (prevzato: prof. Rob)
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Immunologické a

degenerativni — dystrofick
zmény

A

DERMATOZY
Lichen sclerosus (LS)
Lichen simplex chronicus (LSC)
Squamodzni hyperplasie (SH)

A 4

[ Mutace genu (TP53) ]

A

4[ VIN, diferencovany typ}




kg Inguinal crease
" Inguinal ligament
Vulvectomy incision
Vaginectomy incision
Femoral

vein, artery, and nerve
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* Melanom
* 2. nejcastejsi
* agresivni

* Adenokarcinom
* Raritni

* Ostatni

* Terapie: primarneé chirurgicka, dale dle stgingu (viz Guidelines)



Nadory pochvy



Neprave a benigni nadory

* MuzZeme zde raritné nalézt stejné jednotky (nepravé i benigni nadory)
jako na vulvé
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/houbné nadory

* Primarni nadory jsou raritni, ¢astéjsi jsou sekundarni nadory, vétsinou z
hrdla délozniho(dale z vulvy, mocC. méchyre, rekta, endometria, ledviny...)

* Spinocelularni karcinom

* Nejcastéjsi primarni nador (Ize ho tak oznacit pouze nezasahuje-li do hrdla nebo
vulvy)

* Karcinom z jasnych bunék (clear cell)
* U Zen jejichz matky vystaveny DES v gravidité (v 60.letech)

* Embryonalni rabdomyosarkom
* Nejcastéjsi nador pochvy u deti

* Terapie: chirurgie a radioterapie




Nadory hrdla délozniho



Neprave a benigni nadory

* Ovulum Nabothi

* Vznik v oblasti transformacni zony uzavrenim zlazek metaplastickym
prerustajicim epitelem a kolekci sekretu

* mm-—cm
* nijak nevadi
* Endocervikalni polyp

* Protruze zbytnéni endocervikalniho stromatu a epitelu na povrch
* sneseni

* Leiomyom hrdla



Transformacni zdna (metaplasticky dlazdicovy epitel) Puvodni skvamokolumnamni junkce

MNova skvamokolumnarni junkce

Dlazdicovy epitel

Cylindricky epitel
Endocervikalni kanal

COwulum nabothi Oteviena usti Zlaz



/houbné nadory

* Vyskyt nddoru velmi zavisi na prezenci rizikovych faktord v populaci

* Velké mezinarodni rozdily dané socioekonomickou situaci, kvalitou screeningu,
kulturou

* Klasifikace primarnich nadoru

* Epitelialni:
* Spinocelularni karcinomy (80%) — 95% asociace s HPV
* Adenokarcinomy (15%) — 90% asociace s HPV

* Ostatni (5%)
* Dalsi epitelidlni (malobunécény apod.)
* Mezenchymové (rizné sarkomy)
* Melanom
* Hematologické
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/houbné nadory

* Klinické projevy:
* Asymptomaticky
* Symptomaticky
* Postkoitalni krvaceni, vytok, projevy z invazivniho rastu
* Diagnostika:
* Prebioptické metody: cytologie, kolposkopie
* Biopsie
* Stagingové vysetreni: UZ, RTG, event. CT, MRI, cystoskopie, PET-CT...



/houbné nadory

* Lécha:
* Podle stadia
* Zakladni modalitou chirurgicka Iécba (do IIA véetné)
* Chemoradioterapie (vyssi stadia, kontraindikace operce)
* Vyuziti konceptu sentinelové uzliny

* Prevence:
* viz prekancerozy



Nadory téla délozniho



Neprave a benigni nadory
* Adenomyoza

* Endometrialni polyp
* Délozni leiomyom



Nepravé nadory

* Adenomyoza

* = ektopicky endomyometrialni vyskyt endometria
* loziskova vs difuzni forma

Epidemiologie: 30-60% zen ve fertilnim véku

RE: vysoka parita, casna menarche, antidepresiva, tamoxifen
Klinika: asymptomaticka, ADK1.typu, dysmenorea(bolestiva menstruace)
Diagnostika: klinika, UZ (zvétsena déloha, asymetr. ztlusténi myometria), MRI
Lécba: hysterektomie, resekce, IUS-LNG




Benigni nadory

* Polyp endometria
* =fokalni hyperplazie stromalni a glandularni slozky endometria
* Epidemiologie: casté u zen ve vrcholném fertilnim véku a perimenopauze
* RF: expozice endometria estrogenlim, obezita, Lynchuv sy.

Etiologie: fokalni nadmeérna aktivita aromatazy, genové mutace, lokalni
selhani antiproliferacniho efektu progresteronu

Klinika: asymptomaticky, ADK 1.typu, poruchy plodnosti

* Klinicky vyvoj: mlze regredovat i malignizovat (95% benignich)
Diagnostika: klin. vySetreni (protruze), UZ, hysteroskopie (moznost terapie)
Lécba: polypektomie (symptomaticky), rekurence: IUS-LNG, hysterektomie




Benigni nadory

* Leiomyom
* = benigni nador z hladké svaloviny délozni
* Epidemiologie: 50% premenopauzalnich Zzen (nejcastéjsi nador zen), v
postmenopauze regrese, vliv ovarialnich steroidu
* RE: afroamericanky, casna menarche, obezita,
* Klinika: asymptomaticky, ADK 1.typu, poruchy plodnosti, utlakové symptomy_
* Diagnostika: UZ, MRI

* Lécba: expektace, HAK, IUS-LNG, antifibrinolytika, chirurgie (hysterektomie,
myomektomie, myolyza)

Klasifikace: subserdzni, intramuralni, sybmukdzni Leiomyosarkom: 0,1-1% zen operovanych pro myom
Myoma nascens = rodici se myom



subserdzni
< 50 % intramurdlné

pedunkulujici
intrakavitarnd

subserdznd
* o0 % intramuralng kontakt = endometriem,
0 % intrakavitamé

[
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.
.
2
-
-
-

=50 % intrakavitdrné

intramuralni

= 50 % intrakavitarné

subserdzni
pedunkulujici
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* Nejcastejsi nadory reprodukcnich organt

* Klasifikace primarnich nadoru
* Epitelialni:
* Karcinom endometria (96%)

* Mezenchymalni

* Sarkomy (Leiomyosarkom, endometrialni stromalni sarkom) (1-2%)
* Ostatni (2%)

* Smisené

* Melanom



/houbné nadory

* Karcinom endometria
* RozlisSujeme dva typy
* Typl
* Hormonalné dependentni (gestageny neoponovana estrogenni stimulace endometria)
* 80% karcinomt
* Histo: Endometroidni, mucindzni
* Vznik z atypické hyperplazie endometria
* Dobra prognodza
* Typ
* Bez vlivu hormont
* 20% karcinomu
* Histo: clear-cell, high-grade serdzni, nediferencovany, karcinosarkom
* Vznika na podkladé mutaci a vlivem véku

Horsi prognoza Rizikové a protektivni faktory viz

prezentace: , Dystrofie a prekancerézy”
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* Karcinom endometria

* Klinické projevy
* Asymptomatické, krvaceni v postmenopauze, ADK typ |

* Diagnostika
* Klinicky obraz, UZ, histologické vysetreni endometria

* Lécba
* Chirurgickd — dominantni (vzdy HY+AE bilat. + rozSifeni pri horSim typu)
* Radioterapie
* Chemoterapie + hormonalni [éCba

Davod pro AE bilat.: stagingovy vykon + prevence recidivy (hormonalné dependentni nador)
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* Sarkomy
* Vzacné
* Spatna prognoza
* Klinicky hire rozpoznatelné, obdobné chovani jako leiomyom
* terapie primarneé chirurgicka (HE+AE bilat. + exstirpace susp. uzlin)



Nadory tuby, vajecniku a peritonea



Nepravé nadory

* Cysty

* Zanetlivy adnextumor

* Ovarialni gravidita

* ZvétSena ovaria pri OHSS (ovarialni hyperstimulacni syndrom)



Nepravé nadory

* Ovarialni cysty _
* Folikularni cysta

* Vznika z Grafova folikulu, ktery neovuluje

* > 3cm (odliseni od folikulu)

* Za 2-3cykly vétSinou mizi, miZe prasknout (CAVE nahla pfihodal) —  Funkéni cysty
Korpus lutealni cysta

* Plvodem ze Zlutého téliska, tlustsi sténa s ring of fire
Theca luteini cysta

* U stavl s vy$Sim mnoizstvim hCG —
Endometroidni cysta

* Endometriéza ovaria, vzhled mlééného skla
Paraovarialni cysta

* Mimo ovarialni tkan, z rudimentl po vyvojovych tkanich




Korpus luteini cysta

Folikularni cysta

Endometroidni cysta



Nepravé nadory

* Zanétlivy adnextumor = zanétlivy adnextumor

IIIII

* Puvodcem: Chlamydia, N. gonorrhoea + polymikrobialni flora
* Ovarialni gravidita
* 3% GEU

* Zvétsena ovaria pri OHSS (ovarialni hyperstimulacni syndrom)
* Komplikace v ramci IVF



Pravé nadory

* Zhoubné nadory ovaria, tuby, peritonea = jedna jednotka, nelze odlisit
morfologicky, totozna lécba

* Klasifikace histologicka:
* Epitelialni (90%)
* Neepitelialni
* Nadory z germinalnich bunék (2-3%)
* Nadory gonadostromalni (6-8%)

* Klasifikace dle biologického chovani:
* Benigni Epitelidlni se dale déli na

* Borderline ) Sero.zm, ,

e Malioni * Mucinozni
allg * Endometroidni

* Svétlobunécny
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Pravé nadory- epitelove

* Benigni epitelové
* Cystické = cystadenomy
* Solidni = adenofibromy

* Borderline nadory
* Hranicni chovani
* Zvysena proliferace
* Absence invazivniho rustu
* Metastazovani jen implantacné po peritoneu v dutiné brisni
* Terapie:
* Chirurgicka: vétSinou postacuje hysterektomie s adnexetomii



Pravé nadory- epitelove

* Maligni epitelové
* Podstatna cast epitelidlnich karcinomu (serézni) ma puvod ve vejcovodu

* (=>dUlvod proc se napr. pfi sterilizaci jen nepodvazuje tuba, ale je vhodna
salpingektomie)

* Endometroidni a svétlobunécny casto z lozisek endometridzy

* Rizikové faktory:
* genBRCAla2
* Nulliparita, endometrioza a dalsi



Pravé nadory- epitelove

* Klinické projevy:
* Mohou dlouho rust asymptomaticky (v dutiné bfisni je prostor kam rust)
* Muze dojit k torzi adnex
* Symptomy Casto pri rozsahlém postizeni: ascites, bolesti, nechutenstvi

* Diagnostika:
* Screening neexistuje
* Ultrazvuk, tumor markery (Ca 125, HE4 > ROMA index), CT



BRCA pozitivni Zeny
1) Preventivni vySetrovani

PraVé nédory— ep|te|OVé 2) Preventivni operace

3) Preimplantacni diagnostika

* Lécba:

* Chirurgicka
* Dominantni metoda!
* stagingovy vs cytoredukéni vykon (HE, AE bilat, omentektomie, APPE, PLN, PALN)
* Soucasti vykonu byva peroperacni histologie (vySetfeni preparatu rychle béhem operace a uréeni

povahy nadoru), podle niz se dale modifikuje rozsah operace

* Chemoterapie
* U vétsSiny Zen s invazivnim nadorem
* platinovy derivat + taxan

* Radioterapie a hormonalni lécba
* U nddorl ovaria se vyuzivd malo

* Biologicka |écba
* Stava se standardem v [éCb€, antiangiogenni preparaty



Pravé nadory- neepitelove

* Nadory z germinalnich bunék
* Nadory gonadostromalni



Pravé nadory- neepitelove

* Nadory z germinalnich bunek
* Vychazeji ze zarodecnych bunék
* Casté&ji u mladsich Zen
* Zahrnuji benigni i maligni varianty

* Typy
* Teratom (zraly = dermoid—> benigni; nezraly = maligni)
* Dysgerminom - LDH
* Choriokarcinom (nongestacni) - hCG
* Nador ze Zloutkového vacku - AFP
* Embryonalni karcinom



Benigni ovarialni teratom




Pravé nadory- neepitelove

* Nadory gonadostromalni
* Vlychazeji ze stromatu gonad
* VétsSinou benigni, vzacneé maligni
* Byvaji hormonalné aktivni

* Typy
* Nador z bunék granuldzy
* Produkuje estrogeny (hrozi hyperplazie endometria)
* Nador ze Sertoliho a Leydigovych bunék
* Produkuji androgyn => virilizace (rozvoj muzskych pohlavnich znak( u Zen)
* Tékom-fibrom



Pravé nadory- neepitelove

* Klinické projevy:
* Mohou dlouho rist asymptomaticky (v dutiné bfisni je prostor kam rust)
* Muze dojit k torzi adnex
* Symptomy casto pri rozsahlém postizeni: ascites, bolesti, nechutenstvi
* Specifické: z produkce hormona (napf. ADK1)

* Diagnostika:
* Ultrazvuk, tumor markery (podle typu nadoru)

* Terapie:
* Chirurgicka:
* dominantni metoda (HE+AE bilat., omentektomie)
* Chemoterapie:

* vétSina Zen je zajisténa, protoze nadory jsou ¢asto chemosenzitivni (hlavné germinalni)
* BEP




Gestacni cytotrofoblasticka nemoc (GTD)



* VVzacna skupina onemocnéni benignich i malignich

* Vznikaji z abnormalné formovaného tehotenského trofoblastu

* Vzdy produkt téhotenstvi (zakoncené porodem, potratem, molou, ektopické...)
* V rtizné mire produkuji hCG

* Klasifikace:
* Benigni
* Mola hydatidosa partialis
* Mola hydatidosa completa
* Maligni
* Mola invasiva
* Choriokarcinom

PSTT
ETT

Perzistujici gestacni trofoblastova nemoc (pGTD)



* Mola hydatidosa partialis
* 3:1000 téhotenstvi
* Vznik patologickou fertilizaci vajicka — viz schéma
* Triploidni bunky
* Témér nemalignizuje (riziko 1%)
* Management: RCUI + dispenzarizace (hladiny hCG)

* Mola hydatidosa completa
* 1-3:1000 téhotenstvi
Vznik patologickou fertilizaci vajicka — viz schéma
Diploidni bunky
Malignizace v az 14%
Management: RCUI + dispenzarizace (hladiny hCG)

* Invazivni mola
* Maligni forma moly, nutna chemoterapie nebo hysterektomie
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* Choriokarcinom
* Incidence je 1:20 000 az 1:50 000 porodu
* 50% vznika po molarni gravidite, 25% po abortu, 22% po porodu a 3% po ektopické gravidité
* Metastazuje hematogenné, u 20% Zen neni nador vlibec v déloze
* Symptomy dle lokalizace metastaz
* Management: primarneé chemoterapie, chirurgie vyjimecné

° PSTTa ETT

* 0,2% forem GTD, metastazuji navic lymfogennég, nizsi hladiny hCG, chirurgicka Iécba
°* pGTD

* Klinicka jednotka, kdy nemame histologicky korelat, jen elevované hCG

* Nasazujeme chemoterapii

* Management GTD
* Klinické priznaky: nejcastéji - krvaceni, zvétsena déloha, typicky UZ obraz
* Diagnostika: anamnéza, gyn. vysetreni, UZ, hCG, dale (CT, MRI, PET-CT)

* Terapie: nutna centralizace, v péci spec:a!:zova..eho onkogynekologického centra
U kazdé fertilni zeny s nejasnymi metastazami vysetrit hCG




Hlavni pouzité zdroje:

* L. Rob: Gynekologie (3. vydani)
* M. Zikan: , Praktické repetitorium gynekologie a porodnictvi®
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