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anamnéza 

• 66-r. žena – za rok schudla 20kg

• od 10/2017 hrčka v ľavom prsníku (bolesti v ľavej axile)

• 12/2017 bolesti v podbrušku – spádový gynekológ zistil USG štrukturálne zmeny 
maternice, v.s. neo proces

• 12.12.2017 – OÚSA – uterus grav. m.III; TVS-uterus AVF, AP 85x57, myometrium
nehomogénne, vo funde tumor 50x47mm, ostro ohraničený, s hyperechogénnymi
zónami okolo anechogénnych dutiniek rôznej veľkosti – nekrotický myóm? iné? Na 
zadnej stene subserózny uzol do 30mm, endometrium nie je diferencované, v oblasti 
prechodu istmu a cervixu je ložisko 14x6mm – polyp? Ovaria nie sú viditeľné, CD bez 
voľnej tekutiny

• 22.01.2018 operácia HYE+AXE bilat.; adheziolysis, lavage cavi abdomini

GA: pôrody 4/4/1x gemini; Ab 0; UPT 0; menarche
/menopausa 14/52; MC: bol pravidelný
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• polypoidne prominujúca
nádorová masa vypĺňajúca celú 
dutinu

• relatívne ohraničená voči 
myometriu

• veľkosť 50x45mm

• na reze „kypiaca“, mramorovitá
štruktúra, okrovo-belavej 
farby, hlienové hmoty  

• zreteľné regresívne zmeny –
nekrózy, krvácania, tvorba 
dutinových formácií
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makroskopický nález
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peroperačná biopsia

myometrium tumor
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peroperačná biopsia
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definitívna histológia – okraje nádoru
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definitívna histológia – okraje nádoru
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definitívna histológia – celularita
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definitívna histológia – celularita
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definitívna histológia – celularita
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definitívna histológia – mitózy
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definitívna histológia – mitózy
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definitívna histológia – celulárna atypia
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definitívna histológia – myxoidné zmeny
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definitívna histológia – vaskularita
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definitívna histológia – vaskularita
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definitívna histológia - nekrózy
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definitívna histológia – vakuolizované bb
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definitívna histológia – ostatný nález
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definitívna histológia – ostatný nález
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MUDr. J.Jozefáková, M.I.A.C.: 

• reprezentatívny materiál

• v náteroch  z obsahu 100ml 
kalnej ružovej tekutiny sú útržky 
mezotelu bez atypií, malígne 
elementy nie sú prítomné

cytológia – výplach DB

definitívna histológia – ostatný nález
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• PM žena
• čistý mezenchýmový tumor (bez 

epitelových štruktúr)
• oválno- vretenobunkový, s pleomorfiou, 

vakuolizované bunky
• zvýšená mitotická aktivita
• myxoidné črty
• zvláštna vaskularita
• regresívne zmeny: krvácania, edém, 

nekrózy

SARKÓM...

klinicko-morfologická rekapitulácia
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IHC - SMA
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IHC - dezmín

Tumor

Tumor
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IHC – CD10

Tumor
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IHC - ER
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IHC – CDK4
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IHC

Cyclin D1
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IHC – Ki67



pozitivita

• vimentin

• CDK4

• CD10 (slabá a fokálna)

• ER (cca 50%)

• p53

• Cyclin D1 (slabá expresia do 5%)

negativita

• DEZMIN; SMA; h-caldesmon

• AE1/AE3; EMA; HMW-CK

• S100; HMB45; Melan A

• CD117; CD34

• PR

• β-catenin; MDM2

Ki67 index cca 50%
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IHC - rekapitulácia



FISH

• FUS (16q11.2) zisky FUS 15%

• DDIT3 (12q13) zisky DDIT3 21%

Prítomné len numerické zmeny vo forme ziskov 
génov FUS (15%) a DDIT3 (21%). 
Prestavby génov FUS a DDIT3 (CHOP), ktoré sú 
predpokladom fúzie FUS/DDIT3 = t(12;16) 
neboli zaznamenané

Molekulová genetika

• vo vyšetrenej vzorke nebola 
identifikovaná prítomnosť 
žiadneho transkriptu z fúznych
génov uvedených v tabuľke (t.j. 
FUS-DDIT3) 
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Genetické vyšetrenie (OLG, NOÚ Bratislava)

vylúčili myxoidný LS
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• PM žena
• čistý mezenchýmový tumor (bez 

epitelových štruktúr)
• oválno- vretenobunkový, s pleomorfiou, 

pseudolipoblasty
• zvýšená mitotická aktivita
• myxoidné črty
• vaskularita
• regresívne zmeny: krvácania, edém, 

nekrózy

SARKÓM...

Klinicko-morfologická rekapitulácia

• VIM+/CDK4+/CD10±/ER±
• ↑ Ki67 index
• negat. svalové, epitelové, 

melanómové markery
• negatívna genetika na 

myxoidný LS



Môj dg.záver:
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Nediferencovaný sarkóm maternice 
(s myxofibrosarkómovými črtami);M:8805/3; štádium I A
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www.pathologyoutlines.com

...základný algoritmus mezenchýmových nádorov maternice

• VIM+/CDK4+/CD10±/ER±
• ↑ Ki67 index
• negat. svalové, epitelové, 

melanómové markery
• negatívna genetika na myxoidný

LS
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In Vivo. 2001 May-Jun;15(3):227-31.
Myxoid malignant fibrous histiocytoma of the uterus: a case
with immunohistochemical, ultrastructural and tumor cell
culture studies.
Kiyozuka Y1, Mizuta H, Nakanishi K, Nakano S, Tsubura A.

Cancer Genet Cytogenet. 2001 May;127(1):7-15.
Novel cell lines established from a human myxoid malignant
fibrous histiocytoma arising in the uterus.
Kiyozuka Y1, Nakagawa H, Uemura Y, Senzaki H, Yamamoto A, 
Noguchi T, Mizuta H, Nakanishi K, Nakano S, Tsubura A.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11491017
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kiyozuka Y[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11491017
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mizuta H[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11491017
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nakanishi K[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11491017
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nakano S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11491017
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tsubura A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11491017
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11408058
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kiyozuka Y[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11408058
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nakagawa H[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11408058
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Uemura Y[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11408058
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Senzaki H[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11408058
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yamamoto A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11408058
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Noguchi T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11408058
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mizuta H[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11408058
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nakanishi K[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11408058
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nakano S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11408058
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tsubura A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=11408058


• incidencia Sa maternice je 1.5-1.7 / 100000 žien

• ESS sú druhou najčastejšou mezenchýmovou 
neoplazmou maternice 

• ESS predstavujú cca 1% všetkých malignít 
maternice / cca 7-25% malígnych 
mezenchýmových nádorov maternice

... a WHO klasifikácia ESS, 2014
• ESN – endometriálny stromálny nodul
• LGESS – low-grade ESS
• HGESS – high-grade ESS
• UUS – nediferencovaný sarkóm maternice
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Epidemiologická faktografia...



tumor vznikajúci v endometriu alebo myometriu, 
ktorý 

• nepripomína endometriálnu strómu (bez 
morfologických známok endometriálnej strómy v 
proliferačnej fáze)

• má HG cytologické črty (nukleárny pleomorfizmus
a anaplázia)

• nemá špecifickú diferenciáciu

• vykazuje IHC „overlap“

• má často mutácie p53

• komplexné chromozómové alterácie

• má veľmi zlú prognózu

• Klinika: PM ženy (priem.vek 60r.) s 
krvácaním, bolesťou v panve

• Makro: polypoid./intraluminál., 
>10cm, časté ložiská krvácania a 
nekrózy

• Mikro: pleomorfný/monomorfný
vzhľad, skôr deštruktívny rast, 
vretenovité alebo epiteloidné bunky, 
vysoký st. celulárnej atypie, vysoká 
MA,  „herringbone/storiform“ alebo 
difúzny rast, myxoidné zmeny, LVI, 
môže byť heterológna diferenciácia
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Nediferencovaný sarkóm maternice - UUS



Kurihara et al. (2008) rozdelili UES na:

• UES s nukleárnou uniformitou (UES-U)

• UES s nukleárnou pleomorfiou (UES-P)

Genetický profil UUS:

• Komplexné chromozómové zmeny

• Zisky 2q; 4q; 6q;7p; 9q; 20q a straty 3q; 10p; 
14q  
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] S. Kurihara, Y. Oda, Y. Ohishi Y, Iwasa A, Takahira T, Kaneki E, 
et al. Endometrial stromal sarcomas and related high- grade
sarcomas: Immunohistochemical and molecular genetic
study of 31 cases. Am. J. Surg. Pathol. 2008;32(8):1228–38.

Nediferencovaný sarkóm maternice - UUS
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Vývoj poznatkov a klasifikácií ESS



YWHAE-FAM22 (NUTM2)

• vzniká v maternici

• makroskopická masa s inváziou do myometria (1-
12cm)

• môže sa propagovať extrauterínne

• jazykovitý typ invázie do myometria

• vaskulárna invázia

• vetviaca sieť kapilár v stróme

• dve bunkové populácie (HG okruhlobunková
(ER/PR/CD10-) a LG vretenobunkový komponent 
(ER/PR/CD10+)

8. Východoslovenský bioptický seminár, Košice 27.-28.IV. 2018; SD IAP 664

• Táto skupina sa vyčlenila z UES s 
uniformnými jadrovými črtami a 
s dôkazom t(10;17)(q22;p13)

„znovuzrodenie“ HG ESS

• sú rýchlejšie progredujúce v porovnaní s ESS s 
rearranged JAZF1

• vykazujú vyšší grade (NIE PLEOMORFNÝ) v porovnaní 
s ESS s rearranded JAZF1  
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Genetické alterácie ESS



• 3 prípady ESS s HG morfológiou (extenzívne myxoidné črty) a agresívnym správaním
• morfológia prekrývajúca sa s myxoid. leiomyosarkómom maternice (dig.dg. IHC?!)
• jedinečná genetická alterácia – fúzia génov ZC3H7B-BCOR t(X;22)(p11.4;q13.2) –

potvrdená sekvenáciou a FISH
• 1x opísaná Panagopoulos et al. (2013) – 2 prípady (CD10+/ ER+/- PR+/-)
• dif.dg. s naším prípadom – difúzna silná expresia CD10 vo všetkých 3 prípadoch
• BCOR znovuusporiadanie aj v osifikujúcom fibromyxoidnom tumore, nediferencovaných 

malobunkových tu, nediferencovaných vretenobunkových sa, CCSa obličiek, a pod.
• BCOR – BCL-6 interagujúci korepresor – potencuje funkciu BCL-6
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... na scéne sa objavil nový podtyp HG ESS



8. Východoslovenský bioptický seminár, Košice 27.-28.IV. 2018; SD IAP 664

Hoang LN, et al. Am J Surg Pathol 2017; 41(1): 12-24

Morfológia aj IHC odlišné od nášho prípadu

1-prípad
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2.prípad

Hoang LN, et al. Am J Surg Pathol 2017; 41(1): 12-24

Morfológia aj IHC odlišné od nášho prípadu
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3.prípad

Hoang LN, et al. Am J Surg Pathol 2017; 41(1): 12-24

Morfológia aj IHC odlišné od nášho prípadu
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dif. dg. ESS

Hoang L, et al. Pathology 2018; 50(2): 162-177
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• LG ESS – jasná morfológia, problémom by mohol byť fibromyxoidný variant

• HG ESS t(10;17) YWHAE-NUTM2A/B – duálna bunková populácia

• HG ESS ZC3H7B-BCOR – relatívne uniformne celulárny usporiadanie vo zväzkoch; 
bunky vretenovité, v oválnym, vretenovitým alebo okrúhlym jadrom, zriedkavo 
nukleárny pleomorfizmus; extenzívne myxoidná stroma

• LMS – IHC (svalové a hladko-svalové markery)

• MMMT – dôkaz epitelovej komponenty

• Melanóm – morfológia + IHC

• ML – morfológia + IHC

• RMS – morfológia + IHC

dif. dg. ESS

Hoang L, et al. Pathology 2018; 50(2): 162-177
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dif. dg. ESS

Hoang L, et al. Pathology 2018; 50(2): 162-177
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• LG ESS – pri jasnej morfológii nie je potrebná; pri nejasnostiach, napr. známky 
hladko-svalovej diferenciácie s vaskulárnou inváziou (dif.dg. vysoko celulárny 
variant intravenóznej leiomyomatózy), v prípadoch s požiadavkou zachovania 
fertility

• HG ESS t(10;17) YWHAE-NUTM2A/B – v prípadoch, ktoré vykazujú histologické 
a IHC črty (napr. HG okrúhlymi bunkami s vysokou MA a nekrózami, silná 
expresia cyclin D1) 

• HG ESS ZC3H7B-BCOR – obvykle silná expresia CD10/chýbajúca alebo slabá 
expresia hladko-svalových markerov; uplatnenie genetiky najmä v prípadoch s 
negativitou CD10 / SMA + a/alebo h-caldesmon+ v myxoidnom tumore 

Hoang L, et al. Pathology 2018; 50(2): 162-177

dif. dg. ESS – kedy genetika?
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↑ Cyclin D1
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difúzna expresia CD10
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• silná expresia CD10 / ER / PR
• Ki67 index 1-5% / 5-10%
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... napríklad MDM2 alebo CDK4 môžu 
vykazovať pozitivitu v intimálnom sarkóme, 
pleomorfnom rabdomyosarkóme, časti MPNST 
a myxofibrosarkóme...

Arch Pathol Lab Med—Vol 141, August 2017

Ako je to s expresiou CDK4?

www.pathologyoutlines.com

However, some of the simulators of 
dedifferentiated liposarcoma also showed 
immunoexpression of these antigens. For 
example, 8 of 13 cases of myxofibrosarcoma
stained for MDM2, 3 stained for CDK4, and 2 
stained for both markers.

Modern Pathology (2014) 27, S39–S46
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• všeobecne zlá

• cca 2/3 pcts je vo vysokom štádiu ochorenia (postihnutie peritonea, 
pľúc, LU a skeletu)

• signifikantná časť pcts v štádiu I zomiera v priebehu 2 rokov od 
stanovenia dg.

• 5-ročné prežívanie je 70% (lokalizované ochorenie – št.I), 43% 
(regionálne ochorenie - št.II-III) a 23% (vzdialené MTS – št.IV)  

Hoang et al, Pathology 2018; 50(2): 162-177 

Prognóza UUS



CT po operácii (16.02.2018)

• pľúca – vľavo S3 solídny nodulus (5mm) susp. z MTS

• bez známok lokorecidívy v malej panve, hraničná LU v 
iliakálnej oblasti vpravo

• „seróm“ v podkoží pod jazvou v dolnej strednej 
laparotómii

ĽP – tumor (22x20mm) so satelitmi 
(HLQ/rLQQ a rDQQ) – multifok./ multicentr., 
retrakcia a zhrubnutie kože
Ľavá axila – LAP (31x19mm) + LU 
subpektorálne

• ĽP: IDC NST, HG3, ER-/PR-/HER2+; Ki67 
50% MUDr.H.Šidlová, Cytopathos, s.r.o. 
Bratislava

• neoadj. Th – cyklofosfamid+docetaxel + 
T / potom oper.

• pre samotný Sa uteru by nebola 
nasadená Th
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Ďalší priebeh ochorenia
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CCB prsníka
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• dg. UUS je stanovená per exclusionem
ostatných dif.dg. jednotiek

• UUS nemá jednoznačný IHC ani genetický profil, 
najdôležitejší je starostlivý sampling

záver
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