





Edem mozku

vznika nadmernym hromadenim vody a Na*
difuzni x ohraniceny

herniace (tlakové konusy):
interhemisfericka — pod falx cerebri
transtentorialni (conus temporalis) — pres tentorium
conus occipitalis — do foramen occipitale magnum
fungus cerebri — do trepanaéniho otvoru



Edéem mozku

makro:

zavity oplostelé, ryhy zuzené, komory stérbinovité

mikro:
vakuolizace neuropilu
zdureni cytoplazmy a vybézku astrocyti
perivaskularni opticky prazdné prostory
myelin méné intenzivné zbarven
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Hydrocefalus

x pri zvetseni objemu likvoru
x kojenci x dospeli
% priciny:

= hypersekrece likvoru

= nedostatecna resorpce likvoru paccionskymi granulacemi
* meningitidy, subarachnoidalni hematom

= prekazka odtoku likvoru

- zanéty, krevni koagulum, tumory, cysty, vrozené vyvojové vady
mozku

= hydrocephalus e vacuo



Encefalomalacie
(mozkovy infarkt)

x kolikvacni nekroza
x ¢cervena (prokrvacena) x bila (ischemicka)
% priciny:

=> cévni (aterosklerdza, postizeni endotelu, trombdza, trombembolie)

= hypertenze

» rozsah a distribuce postizeni zavisi na:
~ velikosti postizené cévy a mistu okluze
= rychlosti vzniku uzaveru
~ moznostech kolateralniho obéhu



Encefalomalacie

mikroskopicky obraz:
ischémie neuronii
ztrata bazofilie cytoplazmy, ztrata barvitelnosti chromatinu
zdureni endotelu a glialnich bb (hl. astrocytu)
rozpad myelinovych vidken

neutrofily — po cca 48 hod. makrofagy
fagocytuji lipidy z rozpadlé tkdné (zrnéckové bb.)

postmalaticka pseudocysta
dutina vyplnéna cirou tekutinou

nékdy s hemosiderinovou pigmentaci stény




Encefalomalacie -

Cerstvé hemoragie

prokrvaceny infarkt
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Encefalomala




Encefalomalacie
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Intrakranialni krvaceni

epiduralni (mezi tvrdou plenou a lebkou)

pfFi frakturdach kalvy (ruptura a. meningea media,
venoznich splavii)

subduralni (mezi durou a arachnoideou)
pFi kontuzi mozku (pfi ruptufe premostujicich vén)
akutni x chronicky hematom

subarachnoidalni (mezi arachnoideou a mozkem)
hypertenze — ruptura vakovitého aneurysmatu, angiomy



Intrakranialni krvaceni

x intracerebralni

= hypertenze — ruptura cévy
* masivni krvaceni = ictus apoplecticus

* loziskové — Cervena encefalomalacie

= meéneé casto krvacivé choroby, cévni malformace, traumata,
tumory...

= u nezralych novorozencdu (viz. prednadska, skripta/ucebnice)

» nitrokomorove (hemocefalus)
~ pFi provaleni hematomu do komor






Infekce CNS

x etiologie:
=> bakterie
= viry

= plisné, prvoci, riccketsie, paraziti



Leptomeningitidy

x formy:
= purulentni
= lymfocytarni (nehnisava)
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Purulentni leptomeningitida {"-*
priznaky:
bolesti hlavy, kloubu, svali
spavost, vysoke teploty, zvraceni, poruchy
vedomi, krece
na kiazi purpura — drobné hematomy,
subungualné triskové hematomy
svetloplachost
opozice sije
sepse



Purulentni leptomeningitida

% infekCni agens:
= novorozenci: E. coli, streptokoky sk. B., proteus
= kojenci >4 més.: Haemophilus influensae
= deéti — adolescenti: Neisseria meningitidis
= vsechny vékové skupiny: streptokoky, pneumokoky,
stafylokoky aj.
* makro:
= pia mater prekrvena, prosakla, prostoupena hnisem
~ likvor je hnisaveé zkaleny (nékdy pyocefalus)
~ edém mozku, nekdy drobné korové nekrozy
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Purulentni leptomen




Purulentni leptomeningitida

mikro:

plena prostoupena PMN a makrofagy
cestou Virchowovych-Robinovych prostorl zanét pronika do kory

nékdy tromboticka okluze cév v loZisku zanétu — korové
infarkty (— meningoecefalitida)

nasledky leptomeningitidy:
leptomeningitis chronica productiva
trvalé psychomotorické nasledky
pozanétlivy hydrocefalus
subarachnoidalni cysty
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Lymfocytarni meningitida

x infek€ni agens:
= virus priusnic, coxackie, echoviry, EBV, HSV typu 2

% makro:

— DIl MAte
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Granulomatozni meningitidy (,L
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x infek€ni agens:
= Mycobacterium tuberculosis
= Cryptococcus neoformans, Aspergillus, Candida

x typicky u imunokompromitovanych:




TBC meningitida

x bazilarni tbc
x pfi hematogennim rozsevu primarni tbc

x formy:
= exsudativni

* makro rosolovity Zlutozeleny exsudat na bazi
* mikro Orthovy bb. (makrofagy), lymfocyty, fibrin, PMN

= proliferativni
> makro bélosedé uzlicky v rosolovitém exsudatu — tumordzni vrstva
- mikro specificka granulacni tkan (tbc uzlik)



TBC memngltlda

1 Mozecek

2 Oblongata
3 Rosolovity zanétlivy
infiltrat




Encefalitidy

primarni
neurotropni viry
na clovéka prenosné ze zvirat

sekundarni

pri celkovéem zakladnim onemocneéeni

viry (HSV, enteroviry, virus parotitidy), ricketsie, paraziti
(toxoplazmoéza...), spirochety (lues, typhus exanthematicus), plisné...

mikro (virové encefalitidy):
poskozeni neurond, reaktivni zmény glie
perivaskularni manzety lymfoplazmocytarniho infiltratu
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Perivaskularni lymfoplazmocytarni zaneétlivy infiltr
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Viroveé encefalitidy

x s tvorbou inkluzi
= vzteklina
= HSV1, HSV2
=> poliomyelitis acuta anterior




Viroveé encefalitidy

x ostatni
= akutni diseminovand encefalomyelitida
= subakutni sklerozujici panencefalitida

= typhus exantematicus



Viroveé encefalitidy
s tvorbou inkluzi

vzteklina (rabies, lyssa)

inkubace 3-8 tydnii = retrogradnim axonovym proudem
do mozkového kmene, michy, spinalnich ganglii, mozkové
kiiry, mozecku, hippocampu

mikro Negriho téliska (oxyfilni inkluze viriont velikosti ery
v cytoplasmé neuronti)

herpeticka encefalitida (HSV1, HSV2)
kira frontalnich lalokd, jiné cdsti Sedé hmoty
hemoragické nekrozy, intranuklearni inkluze
zavazny (mnohdy fatalni) prabéh



Viroveé encefalitidy
s tvorbou inkluzi

poliomyelitis acuta anterior
enteroviry, coxackie, ECHO
pharynagitis, enteritis, myokarditis, myositis...
jen v 10% afinita k motorické sedi — projevy paralyzy
predni rohy misni, méne gyrus precentralis
predni rohy misni vyrazné zdurelé, prekrvené

drobné intranuklearni inkluze v — nekroza neuronu —
neuronofagie + zanetlivy infiltrat — zmnozeni glie




Rabies

Negriho teliska, cytoplazmaticke inkluze







Herpeticka encefalitis

1 nekrotické neurony o,
2 edém (spongiéza neuropilu) R
3 perivaskularni zanétlivy infiltrat =
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Viroveé encefalitidy
bez tvorby inkluzi

x klistova (stredoevropska)
= vétsinou asymptomaticky pribéh
= malokdy priznaky

krece, zmatenost, delirium, koma, ¢asto s fokalnim neurologickym
deficitem napf. asymetrii reflex(

= forma meningealni, meningoencefaliticka,
encefalomyeliticka

= postizena seda i bila hmota (panencefalitis) prevazné
periaxialne



Viroveé encefalitidy
bez tvorby inkluzi

x encefalitis u AIDS
= aseptickd meningitis u 10% HIV+ pacienti
= subakutni HIV encefalitis
= vakuoldrni myelopatie
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Encefalitidy

ostatni

neurosyfilis

CNS postizeno ve 2. a 3. stadiu lues
meningovaskularni forma:
ztlusteéni plen s miliarnimi gumaty, vice na bazi

Heubnerova arteriitida (lymfocyty v adventicii, fokalni
destrukce medie + infiltrace lymfocyty)

parenchymatozni forma (paralysis progresiva, tabes dorsalis):
jen u nelécené lues

kora atroficka, prostoupena hemosiderinem - atrophia
corticis rubra

ubytek neuronu, pritomnost treponem, zmeény na plenach a
cévach jako u meningovaskularni formy




pokrocilé stadium (progresivni paralyza)
2 pocatecni stadium




1 Lumen artérii

2 Adventicie prostoupena lymfocyty
3 Medie nepravidelné zteCeni

4 Fokalni destrukce médie




Prionové encefalopatie

priony (proteinaceous infectious particles)

proteinove castice schopné indukovat konformacni zménu
tkanového PrP¢ na patogenni PrP*¢

mikro:
spongiformni dystrofie
numerickad atrofie neuronu
glioza

V 4 4 (] V 4

dlouhd inkubaéni doba, rychld progrese (demence) — ®



Prionové encefalopatie (I

x Creutzfeldtova-Jacobova nemoc
= sporadicka
= geneticka (familiarni)
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Neurodegenerativni {I
onemocneéeni L&

x Ubytek specifickych skupin neuronu —
klinicky obraz
= apoptoza + volneé kyslikové radikaly
= patologicke proteinové agregaty

> specifické pro jednotlivé nosologické jednotky —
soucasna klasifikace

~> geneticke pozadi



Neurodegenerativni
onemocneni

% Alzheimerova nemoc
% Pickova nemoc
* Huntingtonova nemoc




Alzheimerova nemoc

x nejcastejsi neurodegenerativni onemocneni

x presenilni demence
= zacina pred 50 rokem (i drive) — pomala progrese (>10 let)
= casteji zeny
= vetsinou sporadicky, v cca 5% hereditarné

* makro

~> vyraznd atrofie (zavity zuzené, ryhy rozsirené)
= maximum okcipitalné a frontalné



Alzheimerova nemoc

x mikro
= ndlez jako u senilnich zmén, kvantitativné vsak vice
* redukce poctu neuronu
* Alzheimerovy zmény neurofibril, senilni drazy...




]
a1

Alzheimerova nemoc (L

==

=




o
S
S
@
S
S
S
@

£
o

<

N
<

loidem

14

>
&
®©
)
c
0]
—

A4

1 Centrum senilni drazy tvo

2 Neuron
3 Glie




Pickova nemoc

5% demenci, vice muzi

makro

atrofie max. ve frontalnim a temporalnim laloku (listovité
zavity) - lobarni skleroza

mikro
ubytek neuront |.-ll. vrstvy kiry
demyelinizace v bilé hmote

v cytoplazmé neuronii Pickova téliska, Hiraniho téliska a
granulovakuolarni degenerace



Pickova nemoc
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Huntingtonova nemoc

AD

gen na 4. chromozomu koduje protein huntingtin
pri opakovani tripletu CAG >35 — choroba
¢im vic, tim dfiv a horsi pribéh
zacina po 30. roce véku
prubéh progresivni (15-20 let)
choreatickeé (,,tanecni”) pohyby, postupné demence



x makro:

= atrofie n. caudatus a putamen

= sniZzeni hmotnosti mozku az o 30 %




Huntingtonova nemoc

1 vyrazna dilatace postrannich komor
2 atrofie caput nuclei caudati




Parkinsonismus

x klinicky stav pri poskozeni komplexu n. niger —
striatum

= strnuly vyraz tvare, svalova rigidita, zpomaleny zacatek
volnich pohybii (bradykineze), tremor

x formy:
= primarni PS:
* Parkinsonova nemoc
Hallervorden - Spatzova nemoc (striatonigralni degenerace)

— sekundarni PS:

po encefalitidach, pfi arteriosklerdze, po otravach CO, pri tumorech,
apod.



Parkinsonova nemoc

pricina nejasna
vétsinou sporadicky (exogenni vlivy)
progresivni prubéh (10 let)

makro:
malé celkové zmény, dekolorizace substantia nigra

mikro:
zdanik neuronti = astroglioza

v cytoplazmé poskozenych bunék jsou cetna Lewyho téliska
(alfa-synuklein)



Parkinsonova nemoc - mozkovy kme

1 nucleus niger
2 atroficky nucleus niger se ztratou pigmentu
3 akveductus
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x amyotroficka lateralni skleréza
x spinocerebralni hereditarni ataxie
x spinalni svalové atrofie

» viz. skripta/ucebnice a prednaska






Demyelinizacni onemocnéni

x rozpad myelinovych pochev
= axony postupné regreduji

W u AL a4

= roztrousena skleroza (sclerosis multiplex)

= progresivni multifokalni leukoencefalopatie
viz. skripta/ucebnice

= akutni diseminované encefalomyelitidy
viz. skripta/ucebnice



Sclerosis multiplex

castejsi u zen, mezi 20.-40.rokem

etiologie nejasna
komplexni = genetické + imunologické + infekcni faktory

prubéh progresivni, v atakach
znacné odlisny u jednotlivych pripadu
téezka psychomotoricka porucha + kachexie
trofické ulcerace, dekubity, sepse



Sclerosis multiplex

makro:

v bilé (méné sedé) hmoté mozku a michy tuha sedohnéda
lozZiska - plaky
velikost mm-nékolik cm
nejcastéji periventrikularne, ale i ve fasciculus opticus....

mikro:
aktivni plaky, casné (rizové)

redukce myelinu, perivaskularni KB infiltrat + uklidova
reakce (makrofagy)

inaktivni plaky:

vymizeni oligodendroglie a myelinu, astrocytoza,
perzistence Cetnych nervovych vliaken, bez zanéetu



Varianty sclerosis multiplex

akutni forma
béhem nékolika tydnii/mésicu fatalni
v bilé hmoté rizova loZiska (maximum v kmeni, fasciculi
optici a mise)
mikro jako u obvyklé formy + redukce nervovych vybézkii
neuromyelitis optica

fasciculus opticus - oboustranna slepota
v centru lozisek nekroza



Sclerosis multiplex
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Neuroektodermalni nédory(:i-f‘

=

x nadory centralniho nervového systemu

x periferni neuroektodermalni nadory

*x nadory autonomniho nervovéeho systemu
= cdstecné probrdny v PSP4 (feochromocytom)

* melanocyticke nadory
~>budou probrany v PSP7






Nadory CNS

x symptomy dle lokalizace v CNS

x u vétSich tumoru projevy nitrolebni
hypertenze




Klasifikace nadori CNS

x astrocytarni tumory
x oligodendroglialni tumory

x ependymalni tumory




Astrocytarni tumory

x difuzni astrocytom (Grade Il)
x anaplasticky astrocytom (Grade lll)

x glioblastoma multiforme (Grade V)
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Astrocytarni tumory
Difuzni astrocytom

x grade Il dle WHO
x ve vsech vekovych skupinach
x v mozku kdekoli - tendence k infiltrativnimu ristu

*x mikro:
= nddorové bb. ~ fibrilarni ¢i plazmatické astrocyty
= ve srovndni s nenddorovou tkani je mirné zvysena celularita
= stroma tumoru casto mikrocystické
~> obvykle bez mitoz
~> nejsou nekrozy ani mikrovaskularni proliferace









Astrocytarni tumory

Multiformni glioblastom

x grade IV dle WHO - anaplasticky bunécny gliom
x typicky u dospélych, nejCasteji > 60let
x roste rychle, infiltrativné — velmi spatna prognoéza

*x mikro:
= nadorové bb. pleomorfni — vyrazné bunécné a jaderné
atypie

= nador je regionalné heterogenni
* stridaji se pleomorfni Useky s oblastmi pravidelnéji usporadanymi

= cetné mitozy
~ ndpadné mikrovaskuldrni proliferace a/nebo nekrozy
~ palisadovité razeni nadorovych bb. kolem nekroz
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Multiformni glioblastom




Astrocytarni tumory

Pilocyticky astrocytom

x grade | dle WHO

x roste velmi pomalu
= zacina rast v détstvi — klinické priznaky az kolem 20.roku (i pozdéji)
= v okolilll. a IV. komory

*x mikro:
= bifazicka stavba:

* kompaktni oblasti s bipolarnimi nadorovymi astrocyty s eozinofilnimi
Rosenthalovymi vlakny

> mikrocystické, ridce bunécné oblasti s multipolarnimi nadorovymi bb.
s granularnimi eozinofilnimi télisky a eozinofilnimi globulemi

~> degenerativni atypie a kalcifikace
~> necetné mitozy, nékdy jaderné pleomorfie a hyperchromadzie

~> mohou byt drobné palisadujici nekrozy, glomeruloidni vaskularni
proliferaty



Pilocytarni astrocytom

Rosenthalovymi viakny i
BTN ¥ BRI AT R e
yCEQEN. T BN P G T ey, it




Pilocytarni astrocytom
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Oligodendroglialni tumory J.!.
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x oligodendrogliom (Grade Il)

% anaplasticky oligodendrogliom (Grade llI)
x smisene oligoastrocytomy (Grade Il, 1ll)




Oligodendroglialni tumory

Oligodendrogliom

x grade Il dle WHO
x dospéli, roste pomalu

* mikro:
= uniformni nadorové bb. s kulatymi jadry a perinuklearnim halo

~







Ependymalni tumory

x ependymom (grade II)

x anaplasticky ependymom (grade llI)
*x myxopapilarni ependymom (grade )




Epemdymalni tumory

Ependymom

x grade Il dle WHO

* u mladych v okoli komor (u deti kolem IV. komory), v
mise
x mikro:
= vretenité bb. s dlouhymi vybézky a uniformnimi kulatymi jadry

= perivaskularné vybeézky tvori cirkularni viaknitou vrstvu —
perivaskularni pseudorozety

= mitézy Zadné/madlo
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Perivaskularni pseudorozety, uniformni nadoroveé bb.
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Perivaskularni pseudorozety, uniformni nadoroveé bb.
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Nadory z bb. chorioidalniho plexu(v:ﬁ‘
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x POZOR!!!

= v ucebnici/skriptech chybné rFazeny mezi
ependymalni nadory!!!!

x papilom chorioidalniho plexu (grade I)
x atypicky papilom chorioidalniho plexu (grade IlI)
» karcinom chorioidalniho plexu (grade Ill)



Embryonalni tumory

x primitivni agresivni maligni nadory détského
veku

x nadory ,,z malych modrych bunek* grade IV

= meduloblastom




Embryonalni tumory

Meduloblastom

x grade IV dle WHO

x typicky u deti < 15let
x infratentorialne ve stéené IV. komory — hydrocefalus
= makro pripomind hnisavou meningitidu

x mikro:
= velmi bunécny
= bb. drobné, tvarem pripominaji repu
~> neuroblastické rozety Homerovy-Wrightovy
* do kruhu seskupené nadorové bb. kolem plazmatickych vybézk
= mitozy cetné
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Meduloblastom




Nadory mening

% meningiom (Grade I)
= meningotelidlni
= fibrozni
= transiciondIni (smiseny)
= psamomatozni

= Aanaiomatozn

Netreba aktivné znat:



Nadory mening
Meningiom

x grade | dle WHO

x pomerne casty, dospéli
x nejvice na konvexité hemisfer

% makro:

—\
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1. Kulovity meningeom
2. Ploché meningeomy
3. Dura mater

4. Falx cerebri
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Benigni tumory

¥ neurinom (Schwannom, neurilemmom)

x neurofibrom (solitarni; mnohocetny -
neurofibromatoéza)




Neurinom (Schwannom)

x roste v souvislosti s perifernimi nervy
(i intrakranialné — n. acusticus)

x makro:
= opouzdreny vejCity tumor, byva patrna souvislost s nervem
(v okraji)
x mikro:

~> bunécné oblasti se sikovanim jader (Antoni A, Verocayova
teliska)

~ hypocelularni myxoidné degenerované useky (Antoni B)



Neurinom
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Neurinom
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Neurofibrom

vychazi z nervovych obalu
pfi mnohocetném vyskytu muize byt soucasti
neurofibromatoz (l. a ll. typu)

makro:
neostre ohraniceny, priblizné kulovity tumor

mikro:
vretenité bb. tvaru pismene ,S“ a ,,C“
extracelularni matrix kolagenizovand, nekdy myxoidni
necetné drobné cévni prisvity
neurofibromy mohou mit tendenci k malignizaci



Neurofibrom
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Vretenité bunky usporadany do vagnich
snopcu. Stroma je kolagenizované







Neurofibromatoza (typ I)

x Recklinghausenova neurofibromatoza
= cetnost 1:3000, defekt na chromozomu 17

x vyskyt mnohocetnych neurofibromu na kuzi, ale i
kdekoli jinde (retroperitoneum, orbita, jazyk, GIT),
nektere s obsahem melaninu

x zvySena pigmentace kuze (skvrny café-au-lait),
pigmentové noduly duhovky (Lischovy uzliky)

% u 3% pacientt dochazi k malignimu zvratu
~ vsichni maji rovnéz zvysené riziko vzniku jinych tumori (gliomda,
meningiomdu, feochromocytomu)






Maligni tumory

x maligni nador pochev perifernich nervi
(MPNST; maligni Schwannom, neurogenni
sarkom)

= u pacientu s NF1 nebo sporadicky
= dospeli
= prognoza spatnd (metastdzy do plic, kosti...)

= pleomorfni vietenité bb., fokdalné naznacené palisadovadni
jader, bizarrni jadra, hojné mitozy

% primitivni neuroektodermalni tumor (Ewinguv
sarkom/PNET)

~> podrobneéji viz. PSP 8
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Nadory parasympatiku

xParagangliomy, chemodektomy

= vychazi z extraadrenalnich paraganglii
*jugulotympanicka, vagalni téliska, karoticka téliska,
laryngealni, aorticopulmonalni
—zmeény tlaku: J,P,0,, T'P_,CO, a T pH —reflexni stimulace
dychaciho a kardiovaskularniho systému

= mikro:

*organoidni (alveolarni) usporadani
—bb. hlavni — Zellbalen
—bb. vedlejsi — sustentakularni

‘jemna septa bohaté vaskularizovana
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Paragangliom

Zellbalen
- 2 Sustentakularni bb.




Nadory sympatikoadrenalnih
systému

x paragangliomy

x feochromocytom

= adrenalni medularni paragangliom s produkci
katecholamind (viz. praktikum PSP4)

*x neuroblastom — ganglioneuroblastom—
ganglioneurom
< spontanni anebo CHT-indukovana maturace
~ nekdy spontdanni regrese tumoru

~> prognoza ruznd (zalezi na klinickém stadiu a véku
pacienta)
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Neuroblastom ('l-

X nejcastéjsi extrakranialni solidni tumor
detského véeku

x vetsinou sporadicky vyskyt, v 1% zarodecCna
mutace ALK genu

x nejcasteji ve dreni nadledvin a sympatickych
gangliich paravertebralne

» velké tumory jsou na rezu prokrvacene, castecne
nekroticke



Neuroblastom

mikro:

malé primitivni okrouhlé bb. s tmavymi jadry
(,malé modré bb.“)

extracelularni matrix tvorena neuropilem (svéetle
eozinofilni fibrilarni stroma)

Homer-Wrightovy rozety
koncentricky usporadané bunky, v centru neuropil

casto pocetné mitozy, nekrozy, karyorexe



Neuroblastom
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Prokrvéceﬁy, nekroticky tumor
levé nadledviny
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Neuroblastom
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