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Die haufigsten Todesursachengruppen in Deutschland 2008
The Most Frequent Causes of Death in Germany in 2008
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Definition der Neoplasie

 Neoplasie: Resultat des Verlusts der Reaktion einer konstituiere
Zelle auf wachstumsregulierende Signale.



Definition der Neoplasie

Neoplasie: Resultat des Verlusts der Reaktion einer konstituiere
Zelle auf wachstumsregulierende Signale.

Neoplasien (synon.. Neoplasmen) sind genetisch determinierte, meist
Im Laufe der Individualexisterarworbene Erkrankungen

Klonalitat

Tumor (Plural: die Tumon!), Krebs, Cancer, Maligno
Onkologie (griechisch: oncos: Tumor)



Biologisches Verhalten (,Dignitat*)

Benignevs. maligne.

(semimaligne, border line)

(low grade malignancys. high grade malignancy)
(indolentvs. aggressive)



Nomenklatur |

e Benigne Neoplasmen: ,-om“: Fibrom, Leiomyom, Lipom,
Adenom, Papillom, Epitheliom, Zystadenom...



Nomenklatur |

e Benigne Neoplasmen: ,-om“: Fibrom, Leiomyom, Lipom,
Adenom, Papillom, Epitheliom, Zystadenom...

 Hamartom (Fehlentwicklung einer Komponente
Gewebes)



Nomenklatur |

e Benigne Neoplasmen: ,-om“: Fibrom, Leiomyom, Lipom,
Adenom, Papillom, Epitheliom, Zystadenom...

 Hamartom (Fehlentwicklung einer Komponente
Gewebes)

« Teratom (Tumor entstanden aus pluripotenter Zelle und
folglich aus verschiedenartigen Geweben aufgebaut ist)



Nomenklatur |

Benigne Neoplasmen: ,-om*“: Fibrom, Leiomyom, Lipom,
Adenom, Papillom, Epitheliom, Zystadenom...

Hamartom (Fehlentwicklung einer Komponente
Gewebes)

Teratom (Tumor entstanden aus pluripotenter Zelle und
folglich aus verschiedenartigen Geweben aufgebaut ist)

Maligne Neoplasmen: epithelial: Karzinom
mesenchymal: Sarkom



Nomenklatur |

Benigne Neoplasmen: ,-om*“: Fibrom, Leiomyom, Lipom,
Adenom, Papillom, Epitheliom, Zystadenom...

Hamartom (Fehlentwicklung einer Komponente
Gewebes)

Teratom (Tumor entstanden aus pluripotenter Zelle und
folglich aus verschiedenartigen Geweben aufgebaut ist)

Maligne Neoplasmen: epithelial: Karzinom
mesenchymal: Sarkom
Besonderheiten: Mesotheliom: benignes M. u. malignes M.
malignes Melanom (benignes Melanom gibt es nic
Lymphom (fast immer maligne),
Leukamie (immer maligne)



Nomenklatur Il / Konzepte

Reife: unreifvs. reif

Differenzierung: hochdiff., mafig diff., gering diff., undiff.
Metaplasie

Dysplasie

Anaplasie




Metaplasie: Umwandlung eines ausdifferenzierten Gewebes e
bestimmten Typs Iin ein differenziertes Gewebe eines anderen
Bsp. Plattenepithelmetaplasie

Ines
Typs
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Dysplasie: Zellulare und histologische Abweichung von der N
Atypie: Kern- und Zellveranderungen.
Polymorphie/Pleomorphie=Vielgestaltigkeit.

Anaplasie=Enddifferenzierung.




Nomenklatur Il / Konzepte

Reife: unreifvs. reif

Differenzierung: hochdiff., mafig diff., gering diff., undiff.
Metaplasie

Dysplasie

Anaplasie

Wachstumsrate: Mitoserate, Proliferationsir
Lokale Invasion

Metastasierung

Leuka&mischer Phanotyp



Kriterien der Benignitat

Gute Differenzierung = Ahnlichkeit mit Muttergewe
_angsame Wachstumskinetik (z.B. wenige Mitosen)
Kein invasives Wachstum, kein infiltratives Wachstum
Keine Metastasierung

Gefahren aber im Prinzip maoglich Gber lo
verdrangendes Wachstum (z.B. Hypophysenadenom)



Kriterien der Malignitat

Verlust der Differenzierung, Atypien, Anapla

Wachstumsrate langsam bis sehr schnell; viele und
atypische Mitosen (Aneuploidie!)

Invasives und infiltratives Wachstum
Metastasierung, lymphogen, hamatogen, liquogen
Ausbreitung per continuitatem



Theorien der Krebsentstehung

Virchow sche Reiztheor

Karzinogene

Radikale

Viren, (Bakterien?!)

Energiereiche Strahlung

DNA-Schadigun

Schrittweise Evolution (Metaplasie, Dysplasie, Neoplasie)






Krokydolith= Blauasbest
Starre Fasen >Risil|
Chrysotil= Weil3asbest
Biegsame Fasern niedrigere
Risiko
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/ Kardinaluntugenden von Krebszellen

1. MiRachtung proliferationsregulierender Signale
2. Genetische Instabilitat

3. Flucht aus der replikativen Seneszenz

4, Vermeidung der terminalen Differenzierung

5. Vermeidung von Apoptose



6. Invasionspotential

/. Metastasierungspotential

Empfohlene Lektire zum Thema:
,Molecular Biology of the Cell*
Alberts et al. (eds.), Garland, 4th Ed., 2002



Krebszellen bevorzugen
genetische Instabllitat



lonizing radiation
Carcinogens

/ Mutagens \

Mormal cell Cell with
(TF33 nomal] mutations or
loss of TPS3
Hypoxia DMA damaga
TP532 activated and TF&3-dependent ganes
binds to DMNA nat activated
l Mo cell No DNA
— : cycle i
Transcriptional upregulation arrest o
of target genes Y
/ l Mutant cells
Expansion and
p21 GADD45S additional
(CDK inhibitor) {DNA repair) mutations
¢ BAX
G1 E.lrr'Eﬂt (apoptosis gene)
I
Successiul repair Repair fails )

Normal cells Apoptosis Malignant tumor

iy Elsevier Ltd. Kumar et al: Basic Pathology 7E www.studentconsult.com
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TP53

Tumorsuppressor

Antiproliferative und antiapoptotische Wirkung

Assoziiert mit MDM2 im Zytoplasma

Zellstress: Dissoziation von MDM2

Funktion eines Transkriptionsfaktors

1. Zellzyklusarrest durch Induktion von p21 und GADDA45,
DNA Reparatu

2. Keine erfolgreiche Reparatur, Einleitung der Apoptose durch BAX.

70% der Karzinome haben Defekt des TP53 Gens (Uberwiegend biallelische
Inaktivierungdurch Deletion).



TP53

Tumorsuppressor

Antiproliferative und antiapoptotische Wirkung

Assoziiert mit MDM2 im Zytoplasma

Zellstress: Dissoziation von MDM2

Funktion eines Transkriptionsfaktors

1. Zellzyklusarrest durch Induktion von p21 und GADDA45,

DNA Reparatu

2. Keine erfolgreiche Reparatur, Einleitung der Apoptose durch BAX.

70% der Karzinome haben Defekt des TP53 Gens (Uberwiegend biallelische
Inaktivierungdurch Deletion).

Li-Fraumeni Syndrom:

Keimbahnmutation von TP!

25% hohere Wahrscheinlickeit eines Malignoms wie Sarkome, Brustkrabsirhesr
Hirntumoren und Tumoren der Nebennierenrinde.

Blockade von TP53 durch verschiedene Viren wie HPV, Hepatitis B Wmdn
wahrscheinlich EBV.

Immunhistologisch Akkumulation von mutiertem, nichtfunktionsfahigem TP53.



Veranderungen des Karyotyps in Tumorze

1. Deletionen (Uberwiegend in soliden Tumoren)
(e.g. Homozygote Deletion von TP53)

2. Amplifikationen

3. Balancierte Translokationen (tiberwiegend
In Hamatoblastosen)



TNM



TNM
T=Tumorgol3e



TNM
T=Tumorgol3e
N= Nodaler Status



TNM
T=TumorgoRe

N= Nodaler Status
M= Metastasen



TNM

T=Tumorgol3e T1-4

N= Nodaler Status (NO,N1,N2)
M= Metastasen (M0O,M1,MXx)
R= Residualtumor (RO,R1,F

0 TNM



Lymphknotenpathologie



Lymphknotenpathologie

Entzindlich
Neoplastisch



23 Jahre alter Mann, Ful3baller.
Vor Wochen Besuch einer Raveparty in Prag.
Jetzt Abgeschlagenheit, leichtes Fieber, vergrol3erter

hilarer Lymphknoten.



Lymphknotenpathologie

Entzindlich
Neoplastisch



Die WHO Klassifikation der Lymphome

Non Hodgkin Lymphor
Vorlaufer B-Zell-Neoplasien
Periphere B-Zell-Neoplasien
Vorlaufer T-Zell-Neoplasien
Periphere T-Zell-Neoplsien

Hodgkin-Lymphom
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