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Histologie varlete

® muzske zarodecne bunky - spermatogenni
bunky (gonocyty)

m specializovany mezoderm (stroma
zarodeCneho provazce) - Sertoliho podpurne
bunky, Leydigovy intersticialni bunky
(testosteron)




Klasifikace nadoru varlat

1) Germinalni tumory

a) Tumory jednoho histologického typu (Ciste formy)

Seminom , Spermatocytarni seminom (SS), Embryonalni karcinom (EK) , Nador ze Zloutkového
vacku (Yolk sac tumour) (YST) , Choriokarcinom (ChCa), Teratom zraly, teratom nezraly

b) SmiSené germinalni novotvary (tumory vice nez jednoho histologického typu)

2) ,,Sex cord / gonadal stromal* tumory

a) Cisté formy
Nador z Leydigovych bun¢k
Nador ze Sertoliho bun€k

b) SmiSené formy

c) Neklasifikovatelné formy

3) Nadory obsahujici germinalni a ,,sex-cord/gonadal stromal*
elementy

Gonadoblastom
SmiSené nadory z germinalnich a ,,sex-cord/gonadal stromal* bun€k — neklasifikovatelné




Klasifikace nador varlat

4) Ruzné nadory
Karcinoid, Nadory pfipominajici ovarialni tumory

5) Lymfoidni a hematopoetické tumory
lymfom,plazmocytom, leukémie

6) Nadory ze sbérnych duktu a rete testis
adenom rete testis, karcinom rete testis

7) Nadory tunica albuginea, nadvarlete, spermatického provazce,
podpurnych struktur a appendixu
Adenomatoidni tumor , mezoteliom , adenom, karcinom, melanoticky
neuroektodermalni tumor , ,, Desmoplastic small round cell* tumor

8) Neklasifikovatelné tumory

9) Sekundarni tumory




Klasifikace nador varlat

B Produkce hormonu

m Exprese specifickych antigent

detekce ve tkanich (resp. nadorovych bunkach)
1 v séru
m Vyznam v diagnostice 1 sledovani pacienta

pfi/po lécbe




Klinické rysy nadori varlat

Zvetsujic se utvar, vétsinou nebolestivy

Non - seminomové nadory (2/3) maji v dobé¢
diagnézy metastazy

Lymfogenni metastazy predevsim v paraaortalnich
lymtatickych uzlinach

Hematogenni metastazy casto v plicich
Orchidektomie

Nalez ,,pfimesi® v metastatickém lozisku, ktera v
puvodnim nadoru nebyla (regresivni zmény v
primarnim tumoru)

Detekce hormont a specifickych antigent

produkovanych nadorem v séru 1 tkanich pii
diagnostice 1 1écbe




Nadory germinalni

Z pluripotentni zarode¢né¢ bunky
Formy: ¢isté x smiSen¢
In situ 1éze - intratubularni germinalni neoplazie

A) Seminom (klasicky 95 %) a jeho varianty (anaplasticky,
trofoblasticky)

Cca 50 % vSech germinalnich nadort varlete

Maligni, radiosenzitivni

Dospéli, 3. - 4. dekada, kryptorchismus

V dob¢ diagndzy vétSinou omezen na varle a nadvarle (2/3
pripadu)

Solidni, homogenni, Sedobily




Nadory germinalni

Velké, uniformni, bunky, se svétlou cytoplazmou (glykogen),
velka jadra s vyraznymi nukleoly. Nadorové stroma s
charakteristickou lymfocytarni celulizaci s pfimési
plazmatickych bunék.

- Imunohistochemie: alkalicka placentarni fosfataza (PLAP),
jaderny transkripcni faktor (OCT3/4), CD 117 (c-kit), vétSinou

negativita cytokeratinu (AE1/AE3), PAS reakce

Hypertriploidni, 12p

Anaplasticka varianta — cytologicke nepravidelnosti, Cetne

mitozy (1 atypicke)

Trofoblasticka varianta — obrovskeé nadorove bunky

pifipominajici syncytiotrofoblast (produkce choriového
gonadotropinu hCGQG)
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Nadory germinalni

Spermatocytarni seminom (Massonuv)

Stars{ muzi (sttedni vek 55 let)

Lokalizovan pouze ve vatrleti, lokalne agresivni,
nemetastazuje

Hlenovity vzhled
Napodobuje ¢asné stupne spermiogeneze

(3 typy bunck), stroma bez lymfocytarni
celulizace, myxomatozni




Nadory germinalni
B) Non - seminomové germinalni nadory
Embryonalni karcinom (EK)
Nediferencovany nador, 2. - 3. dekada
Cista x smisena forma
Sedobily, regresivni zmény (nekrdza, prokrvacent)

Velke epitelialni bunky, s kolisajici velikosti hyperchromnich
jader, s vyraznymi nukleoly, ¢etnymi mitdézami, s bazofilni
cytoplazmou

Solidni struktury, ojed. trabekularni ¢1 tubularni,
sarkomatoidni okrsky

Imunohistochemie: pozitivni cytokeratiny a PLAP v
cytoplazmé, na membranach pozitivita CD30

Metastazy v LU retroperitonea a mediastina, plice




Nadory germinalni
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Nadory germinalni

Nador ze Zloutkového vacku (YST)

- NejcCastéi kojenci a déti do 3 let (Cista forma)
- Dospéli (smiSena forma nejCastéji s EK)

- NeohraniCeny, zlutobily, nékdy hlenovity

- Polygonalni, kubickée az oplostéle bunky, kulata jadra
(fazeni*‘kocCiCi hlavy*), mitdzy, hyalinni globule,
Stérbinovite prostory (glomeruloidni Schiller—
Duvalova téliska). Stroma hlenovité ridké vazivo

- Imunohistochemie: alfa-1-feto protein (AFP)

-V séru zvySena hladina AFP







Nadory germinalni

Choriokarcinom (ChCa)

Maligni nador ze syncytio- a cytotrofoblastu

V Cisté form€ minimalné, vétSinou soucast smisenych
testikularnich tumort

Nejhorsi prognoza, meékke nadorove hmoty s regresivnimi
zmeénami

Okrouhle,svétle bunky (cytotrofoblast) a velke bunky
syncytiotrofoblastu s modravou cytoplazmou, mitozy

Imunohistochemie nutna k diferencialni dg!: pozitivita hCG a
cytokeratinu, Casta loziskova pozitivita PLAP

V séru zvysena hladina hCG

Metastazy: velmi rychle! plice, mozek, GIT, jatra, slezina




Nadory germinalni




Nadory germinalni

Teratom
SmiSen¢ germinalni nadory, smés ruznych tkani 1 z
vice zarodeCnych listu
D¢t - dobra prognoza (zralé formy)
Dospéli - soucasti jinych germinalnich nadoru
(maligni chovani)

- Nutn¢ vySetrit vétsi mnozstvi tumoru
Histologicka klasifikace:

a) Teratom diferencovany zraly

b) Teratom diferencovany nezraly




Nadory germinalni

a) Teratom diferencovany zraly
- Zcela vyzrale tkané, organoidni usporadani

- Prebubertaln¢ vétsSinou benigni, postpubertalné
s nejistou biologickou povahou

- OhraniCene¢, na fezu voStinovity vzhled s
cystami, chrupavkou, kostni tkani

- Derivaty kuze, dychacich cest, GIT

- Ve varleti vzacna dermoidni cysta




Nadory germinalni

b) Teratom diferencovany nezraly

- Tkane¢ nejsou plné€ diferencovane (nezrala
fetalni tkan)

- NejcCaste1 primitivni neuroektodermalni tkan,
mene Casto glie

- Imunohistochemie: neexistuje specificky
marker




Nadory germinalni




Nadory germinalni

Polyembryom

- Vzacny maligni nador

- Embryonalni t€liska (usporadani
embryonalnich tkani, pfipominajici Casné faze
vyvoje plodu)

- Soucast smiSenych germinalnich nadoru




Smisené germinalni nadory

® Vice nez jedna komponenta z vyse uvedenych
tumoru

® Vice neZ polovina nadoru varlete
m Nejcastejr EK + teratom, seminom + EK

m Prognozu urCuje agresivne€)si slozka




Stromalni nadory (nadory se
specializovaného mezodermu)

m Gonadostromalni, ,,sex cord/gonadal stromal

® Primitivni mezenchym genitalni liSty — stejny zaklad
u obou pohlavi

m Podpurne stromalni elementy pro zarodecne bunky

m Zeny — buiiky thékalni, luteinni a buniky granulézy

® MuZi — podpurné bunky Sertoliho a intersticialni
bunky Leydigovy

m Vyskyt obdobnych nadoru ve varleti 1 ovariu

m Produkce resp. nadprodukce steroidu (androgeny,
estrogeny)




Stromalni nadory (nadory se

specializovaného mezodermu)
Nadory z Leydigovych bunék

Hormonaln¢ aktivni

D¢t (predCasna puberta), dospéli 3. - 6. dekada (zvétSeni varlete,
gynekomastie)

Predisponujici : Klinefeltertv sy, syndrom testikularni feminizace,
kryptorchismus

Zlutohnédé, ohranicene uzly, meéné nez 5 cm

Polygonalni bunky s hojnou cytoplazmou, intracytoplazmaticky lipidy,
lipofuscin a krystalickée struktury (Reinkeho krystaly), polymorfmni jadra

Imunohistochemie: pozitivita inhibinu, vimentinu a Melan A

10 % maligni (radio- 1 chemorezistentni), vétsi nez 5 cm, invaze do cév,
mitoticka aktivita, regresivni zmény, aneuploidie




Stromalni nadory (nadory se
specializovaného mezodermu)

Nadory ze Sertoliho bunék (androblastom)

- vzacne, prevazné benigni

- soucast syndromu testikularni feminizace, Carneyova
sy a Peutzova-Jeghersova sy

- Bélavozluty uzel, nékolik cm

- Diferencovan¢ formy: charakteristicke cylindricke
sertoliformni bunky v tubulech, s vakuolami v
cytoplazmeé

- Imunohistochemicky: prukaz inhibinu a vimentinu




Nadory obsahujici germinalni a
,»s€x cord/gonadal stromal*
elementy

Gonadoblastom
- Dysgeneticke gonady

- ZarodeCne bunky + bunky gonadostromalni
(primitivni Sertoliho bunky)

- Uzlovite struktury, kalcifikovane

- Na jejich podklad€ muze vzniknout nador
germinalni fady (seminom, apod.)




Sekundarni nadory varlete

® Muzi nad 50 let

m Karcinom prostaty, ledviny, plic, atd.
® Meclanom

m Sarkomy

® Diseminace lymfomu

m [_eukemicka infiltrace
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Histologie ovaria

follicle £

NP _ e
S8508 % medu
¥ :g.-‘m T

s

5
22
[ -
21
s
;ﬁ P

3

b
i L%
AR




Histologie ovaria

m Zarodecné (germinalni) bunky - oocyty
m Specializovany mezoderm - theca granulosa

folliculi, theca interna, externa;
vietenobunécn¢ ovarialni stroma, hilove bunky

m Povrchovy (kryci) epitel ovaria — z celomove
dutiny, charakter mezotelu, sekundarni
Mulleruv system




Ovarialni cysty

Nenadorove, pseudotumory

Folikularni - regredujici Graaftiv folikl, solitarni x vicecetne,
az 5 cm, vystelka z bun¢k granulozy

Cysta zlutého téliska (korpusluteinni) - centralné hemoragie,
lcave ruptura!

Polycysticka choroba ovarii (Stein-Leventhaluv sy) -
oligomenorea, anovulace, nékdy virilizace a hirsutismus, cysty
do 1 cm, abnormalni sekrece gonadotropinti

Endometroidni cysty - z endometriozy, hemoragické

Inkluzni cysty (Walthardovy) - vchlipeni povrchoveho epitelu
ovaria, prekurzor nadoru z Miillerianskeho epitelu
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Pseudotumory ovaria

m Stromalni hyperplazie a hyperthekoza -
postmenopauzalné

m Masivni edém - divky, mlad¢ zeny, poruchy
menstruacniho cyklu, pelvialgie

m Téhotensky luteom - posledni trimestr, hCG
stimulace thékalnich ¢1 stromalnich bunek,
virilizace




Nadory ovaria

m NejcCastéjsi forma nadoru u zZen
m 80 % benigni, mladsi a stfedni vék

m Maligni, 2. nejCastéjsi nador reprodukcniho
systemu Zen, nad 40 let




Klasifikace nadoru ovaria

1) Nadory z povrchového (Miillerianského)
epitelu

m Ser6zni nadory

® Mucinozni nadory

® Endometroidni tumory
m Svétlobunécné tumory

m Nadory z prechodniho epitelu

m Nediferencovany karcinom




Klasifikace nadoru ovaria

2) Nadory z germinalnich bunék

A) Tumory z jednoho histologickeého typu (Cisté formy)
m Teratom

m Dysgerminom

m Nador ze zZloutkoveho vacku (YST)

m Choriokarcinom (ChCa)

® Embryonalni karcinom (EK)

= Polyembryom

B) SmiSen¢ germinalni novotvary




Klasifikace nadoru ovaria

3) ..Sex cord / gonadal stromal® tumory

m Nadory z bunck granulozy
m Nadory z th¢kalnich bunck

m Nadory ze Sertoliho-Leydigovych bunck
(androblastomy)

4) Nadory obsahujici germinalni a ,.,sex-
cord/gonadal stromal* elementy

m Gonadoblastom
S) Sekundarni tumory




Nadory z povrchového
(Mullerianského) epitelu

m 70 % vSech ovarialnich nadoru

m 90 % vSech zhoubnych nadoru ovaria

m Stredni a vyssi veék

m Transformovana coelomova vystelka (mezotel
s vlastnostmi epitelu)

m Sekundarni Miilleriansky system
(metaplastickeé schopnosti)




Nadory z povrchového
(Mullerianského) epitelu
Klasifikace

m Dle makroskopického vzhledu (exofyticke,
papilarni, cysticke, solidni, atd.)

m Dle typu nadorovych bunék (serozni,
mucindzni, endometroidni, atd.)

m Dle biologického chovani (benigni, hranicné
maligni, maligni)




Nadory z povrchového
(Mullerianského) epitelu

m Neserozni karcinomy - z benignich 1¢zi, velké,
bez extraovarialni disseminace

m Serozni karcinomy - rychly vznik

a) De novo (bez predchozi benigni 1¢ze)

b) Rychla transformace z benigni/hranicné
maligni 1¢ze




Nadory z povrchového
(Mullerianského) epitelu
m Benigni

® Hrani¢né maligni (,,borderline®, nizke
maligni potence) - epitelove proliferace a
atypie, chybi stromalni invaze, peritonealni
implantaty, tumorozni loziska v regionalnich
LU (ne metastazy!)

m Maligni - papilarni, glandularni 1 solidni
epitelove proliferace, stromalni invaze,
regresivni zmeény (nekrozy, hemoragie)




Nadory z povrchoveho
(Miillerianskeho) epitelu

Serozni nadory

30 % vSech ovarialnich tumoru

70 % benigni, 10 % hranicné€ maligni, 20 % maligni, vice nez
50 % bilateralita

Kolem 50. roku véku

Endofyticke (cystadenomy), exofyticke (povrchove papilomy),
cystopapilarni se solidnimi okrsky, s prokvacenim
(karcinomy)

Benigni - epitel jednorady, kubicky, s fasinkami, malo papil

Hraniéné maligni — vice papil, cytonuklearni atypie,
psammomata, neni stromalni invaze, peritonealni implantaty
(endosalpingidza, neinvazivni, invazivni)

Karcinomv — bunééné atvpie. invaze. psammomata




Nadory z povrchového
(Mullerianského) epitelu




Nadory z povrchového
(Mullerianského) epitelu

Mucinozni nadory

25 % vSech ovarialnich nadoru

Benigni cystadenom (85 %), hrani¢né maligni (5 %),
karcinomy (10 %), 20 % bilateralita

Stredni vek

Multicystickée, viskozni obsah, objemné

Benigni - cylindricky, jednorady epitel, jadra bazalng,
intracytoplazmaticky hlenove vakuoly

Hranic¢né maligni - intestinalni x endocervikalni typ

Karcinomy — stratifikovan¢ bunky intestinalniho typu,
stromalni invaze




Nadory z povrchového
(Mullerianského) epitelu
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Nadory z povrchového
(Mullerianského) epitelu
Endometroidni tumory

m Méne nez 5 % vSech ovarialnich tumoru

m NejcCastéj1 karcinomy, ale dobra prognoza

® Endometrioza, karcinom délozniho téla
m Cysticky, hemoragicky

m Histologicky 1denticky s karcinomem
endometria




Nadory z povrchového
(Mullerianského) epitelu
Svétlobunécné tumory

m 5 - 10 % vSech ovarialnich malignit

® 90 % karcinomy - parancoplasticke sy
(hyperkalcémie)

m Svétle bunky s glykogenem, stromalni invaze
® Endometrioza?

m + svétlobunéCny karcinom endometria




Nadory z povrchového
(Mullerianského) epitelu
Nadory z prechodniho epitelu (=Brenneruv
tumor)
m Podobne¢ bunkam urotelu
m Benigni, hrani¢n¢ maligni, maligni
Hereditarni ovarialni syndromy

m Maligni syndrom miécna zlaza-ovarium (mutace
tumor supresorovych genu BRCAI1 a BRCA2)

m Lynchuv syndrom (mutace genu pro DNA reparaci,
kolorektalni karcinom)




Germinalni nadory

m15-20 % vSech ovarialnich nadoru

m]l.-2. decenium

Teratom

a) Zraly teratom (benigni) - dermoidni cysta

b) Nezraly teratom (maligni) - meén¢ Casty,
primitivni neuroektodermova tkan (horsi
prognoza




Germinalni nadory

Dysgerminom

m Ovarnalni obdoba seminomu

m 2. a 3. dekada, déti, gonadalni dysgeneze
m Maligni, radiosenzitivni, dobra prognoza
Nador ze zloutkového vacku (YST)

m D¢t dospivajici, agresivni, Spatna prognoza, AFP
(krev 1 nadorove bunky)
Choriokarcinom

®m Vzacny, vysoce agresivni, chemorezistentni, fatalni,
hCG (krev 1 nadorove burnky)




Stromalni nadory (nadory se
specializovaného mezodermu)

m Hormonalné aktivni (estrogeny) - karcinom endometria,
fibrocystické zmény v prsu

Nadory z bunék granulozy

m Postmenopauzalné, 5 % vSech ovaridlnich nadoru, potencialn€ maligni

m Difazni, trabekularni, folikularni uspofadani, Call-Exnerova téliska, jaderné
zarezy

Nadory z thékalnich bunék - benigni

m Thekom - v cytoplazmé tukove kapénky

m Fibrom - fascikularni fibroblasty, kolagen

Nadory ze Sertoliho-Leydigovych bunék
m 2. a3.dekada, androgenni (maskulinizace)
m 5 % maligni




Sekundarni nadory ovaria

m Caste, vice nez 10 % ovarialnich malignit
m Metastazy karcinomu, pievazné bilateralné

m Nutna diferencialni dg (1munohistochemie, DNA
analyza, molekularni genetika, atd.)

m Krukenberguv tumor - bilateralni, metastaticky
(adenokarcinom zaludku, stievo, prs, Zlucnik,
pankreas, hrdlo d€lozni)

- Bunky ,,peCetniho prstene* + reaktivni proliferace
ovarialniho stromatu




D¢ékuji za pozornost




