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SOUHRN

Spolehlivy stagingovy systém by mél umoznit odhad prognézy onemocnéni, planovani [é¢by a informovat o jejim vysledku. Dobry stagingovy systém musi
mit tfi zékladni charakteristiky — odGivodnénost na zakladé poznatk( mediciny zalozené na diikazech, dGvéryhodnost a prakti¢nost. U¢elem dobrého stagingo-
vého systému je poskytnout klasifikaci Sifeni zhoubného nadoru vychazejici z klinické zkusenosti tak, aby bylo mozno srovnat ucinnost rdznych modalit [écby.
Vysledkem |ékafského vyzkumu bylo zastarani nékterych klasifikacnich systém0 v onkogynekologii, které prestaly shrnovat skupiny onemocnéni se stejnou
prognozou. Na zakladé novych poznatkl byly vyborem FIGO (The International Federation of Gynecology and Obstetrics Committee on Gynecologic Onco-
logy) v roce 2008 navrzeny, nasledné FIGO Executive Board odsouhlaseny nékteré zmény ve stagingu zhoubnych nadord délohy a v roce 2009 publikovany.
Stadium 0 odpovidajici prekancerdze bylo zruseno, protoze se nejedna o invazivni nddor. U pfepracovaného stagingového systému karcinomu endometria
nastaly Ctyfi zasadni zmény. Stejné jako karcinom endometria je klasifikovan i karcinosarkom. Pfepracovany staging karcinomu endometria rozdéluje pacienty
do skupin s podobnou prognézou. Tim umoznuje relevantni vyménu informaci mezi onkologickymi centry a prispivé k poznavani a vyzkumu malignit v rozlis-
nych ¢astech svéta. Zcela nové byl vytvoren stagingovy systém pro adenosarkomy, leiomyosarkomy a endometridlni stromalni sarkomy zalozeny na pravidlech
platnych pro sarkomy jinych mékkych tkani. Cilem tohoto textu je shrnuti souc¢asnych znalosti v této oblasti.
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The current staging for uterine body malignancies and its importance for clinical practice

SUMMARY

Reliable staging system should facilitate prognosis assessment, decision on treatments, and evaluation of their outcomes. A good staging system must meet
three basic characteristics: validity, reliability, and practicality. The purpose of such system is to offer classification of the extent and progress of gynaecological
cancer that will allow the comparison of different treatment methods and the choice of optimal treatment for individual patients. The previously developed
staging of gynaecological cancers has become outdated because it has not considered results of current medical research that allow refinement of prognostic
subgroupings. Changes based on new findings were proposed for staging of uterine malignancies by the FIGO (The International Federation of Gynecology
and Obstetrics) Committee on Gynecologic Oncology and approved by the FIGO Executive Board in 2008, and were published in 2009. Stage 0 was deleted,
since it did not represent any stage of invasive tumor. Four fundamental changes were made in the staging system of endometrium carcinoma. The revised
staging system for endometrium carcinoma divides patients to groups with similar prognosis; carcinosarcoma is staged identically. The novel system will facili-
tate exchange of relevant information between diverse oncological centers and thereby promote knowledge dissemination and stimulate research around the
globe. A different staging system was proposed for adenosarcomas, leiomyosarcomas and endometrial stromal sarcomas. It is based on features used for the
sarcomas of other soft tissues. The purpose of the text is to review current knowledge in this area.
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diagnézy vcetné urceni presného rozsahu zhoubného onemoc-
néni. Cilem bylo dosdhnout jednotné terminologie, protoze
bezchybné urceni stadia maligniho onemocnéni ma zasadni
vyznam pro prognézu a lé¢bu malignity (1). Stagingovy systém
proto musi byt snadno aplikovatelny i v zemich s rozdilnou urov-
ni zdravotni péce, aby identickym pfipadtm byla vzdy pfifazena
stejnd stadia onemocnéni (2) a mohl byt tak srovnavan Gcinek
riznych modalit terapie (3,4).

Kvalitni stagingovy systém je vypracovén a pravidelné re-
vidovan na zakladé nejnovéjsich poznatkl védy (1,5). Pfi vy-
tvareni stagingovych systému v onkogynekologii hraje domi-
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nantni Ulohu Mezinarodni federace gynekologie a porodnictvi
(FIGO, Fédération Internationale de Gynécologie et d'Ob-
stétrique, The International Federation of Gynecology and Ob-
stetrics), kterd v soucasnosti shromazduje odborné gynekolo-
gicko-porodnické spole¢nosti ze 124 zemi péti kontinentd (6).
Organizace FIGO vénovala v letech 2006 — 2008 mnoho ¢asu
a pozornosti revizi stagingu zhoubnych onemocnéni vulvy,
hrdla a téla délohy. V zavérecné fazi procesu pfizval predseda
Vyboru FIGO pro onkogynekologii (FIGO Committee on Gy-
necologic Oncology) prof. Sergio Pecorelli dalsi mezinarodni
védecké spole¢nosti a instituce zabyvajicich se vyzkumem
a lé¢bou zenskych malignit (7,8). Na zac¢atku zafi 2008 byl do-
kument obsahuijici zrevidované stagingové systémy pro karci-
nom vulvy, délozniho hrdla a endometria a novy stagingovy
systém pro délozni sarkomy podstoupen Vykonnému vyboru
FIGO (FIGO Executive Board), ktery ho oficidlné pfijal. Zmény
ve stagingovém systému FIGO byly pfevzaty v modifikované
formé i do stagingového systému TNM podporovaného orga-
nizacemi UICC (International Union Against Cancer) a AJCC
(The American Joint Committe for Cancer Staging) tak (9), aby
oba systémy byly co nejvice identické (10). V nasledujicim tex-
tu je probrana problematika soucasného stagingového sys-
tému zhoubnych onemocnéni délozniho téla véetné divodu
jeho zmén s dopadem na klinickou praxi.

PREPRACOVANY STAGING PRO KARCINOM
ENDOMETRIA

Histologicky jsou nejc¢astéjsimi malignimi nadory téla délozni-
ho karcinomy endometria. Jejich incidence se v CR dlouhodobé
pohybuje kolem 30 - 35 pfipadUd na 100 tisic Zen a rok. Jedna se
tedy o nejcastéjsi genitalni malignitu. Progn6za onemocnéni je
ale celkové pomérné pfizniva, protoze témér 75 % pacientek je
diagnostikovano ve stadiu | (11).V roce 2010 bylo v CR hlaseno
1870 pripadl a 468 pacientek zemfelo (12).

Karcinomy endometria se podle dualistického modelu déli na
2 odlisné typy. Prognosticky pfiznivéjsim hormonalné depen-
dentnim karcinomdm |. typu predchézi atypicka hyperplazie
endometria, hormondlné non-dependentni karcinomy endo-
metria Il. typu s nezndmou etiologii vznikaji vétsinou v terénu
atrofického ¢i inaktivniho endometria. Podle soucasné koncep-
ce jsou prvnim krokem v karcinogenezi nadord Il. typu tzv. p53
signatury, které jsou detekovatelné pouze imunohistochemicky
(13). Pro klinickou praxi je nicméné zasadni rozliseni hyperplazie
nevykazujici atypie a hyperplazie s atypiemi (14).

Prvni stagingovy systém pro karcinom endometria byl ¢isté
klinicky a obsahoval subkategorii pro pacientky, které nemohly
byt operovéany pro nepfiznivy performance status. Dalsi klasifi-
kace z roku 1971 zahrnula do stagingu grade tumoru. Na zakla-
dé publikaci o vyssim riziku Siteni karcinomu endometria mimo
délohu v zavislosti na hloubce invaze do myometria a grade
tumoru Vybor FIGO pro onkogynekologii v roce 1988 rozhodl,
Ze staging karcinomu endometria bude ¢isté chirurgicky (pato-
logicko-anatomicky) a rozdélil stadium | na tfi stupné - IA bez
invaze, IB invaze maximalné do %> myometria a IC invaze vice
nez do ¥> myometria. Pro metastazy do lymfatickych uzlin bylo
urceno stadium IIIC. Prace, které pouzivaly tento typ stagingu
a zéroven zohlednovaly i grade (G) nadoru, zZjistily pétileté pre-
ziti ve stadiu IA G1 u 93,4 % pacientek, ve stadiu IB G1 u 91,6 %
pacientek, ve stadiu IA G2 u 91,3 % nemocnych a ve stadiu IB G2
u 93,4 % pacientek (15). ProtoZe délka preziti v téchto skupinach
nevykazovala statisticky vyznamné odchylky, navrhl Vybor tato
stadia sloucit.

V nové vytvoreném stagingu se proto stadia IA a IB spojila do
stadia |A (invaze nejvice do Y2 myometria), nové stadium IB (in-

CESKO-SLOVENSKA PATOLOGIE2 2014

vaze nad ¥z sily myometria v€etné) odpovida dfivéjsimu stadiu
IC, které nyni zaniklo. Stadium Il (invaze do stromatu délozniho
hrdla, dfive stadium IIB) z(istava bez dalsich substadii, invaze do
glandularnich bunék hrdla (dfive stadium IIA) patii do stadia I.

Vzhledem k tomu, Ze pfi postizeni suprapelvickych lymfatic-
kych uzlin je prognéza signifikantné horsi nez pfi samostatném
postiZzeni panevnich uzlin, bylo stadium IlIC roz¢lenéno na dvé
substadia. Stadium IlIC1 je vyhrazeno pro postizeni pouze pa-
nevnich lymfatickych uzlin a stadium IlIC2 zahrnuje postizeni
suprapelvickych lymfatickych uzlin (v kombinaci s infitraci pane-
vnich uzlin nebo izolované). Pozitivni cytologie lavéze z perito-
nealni dutiny se uvadi samostatné, ale jiZ neni soucasti stagingu
(15).

V casnych stadiich je nejdulezitéjsim prognostickym fakto-
rem postizeni lymfatickych uzlin. Jedinou spolehlivou metodou
zjisténi postizeni lymfatickych uzlin je chirurgicky staging ne-
boli provedeni systematické lymfadenektomie. Hlavnim cilem
lymfadenektomie je identifikovat poskupinu pacientek s vy3sim
rizikem recidivy, které by mély podstoupit adjuvantni terapii.
Ve velkych souborech dosahuje pétileté preziti ve stadiich 1 a Il
pfiblizné 90 % v pripadé nepostizenych lymfatickych uzlin, pfi
metastatickém postizenim panevnich lymfatickych uzlin 75 %
a jen 38 % pacientek s postizenymi paraaortalnimi lymfatickymi
uzlinami prezije pét let (16,17).

Prognosticky vyznam systematické lymfadenektomie ve smys-
lu delsiho preZiti nebyl prokazan u nadorl s gradingem 1 a 2, za-
timco u nadorl vysokého rizika (grade 3) ma systematicka lymfa-
denektomie (zvlasté paraaortalni) vyznamny pfiznivy vliv na pé-
tileté preziti (18-20). Pokud je lymfadenektomie indikovana, méla
by se provést systematickd panevni a paraaortdini lymfadene-
tomie z definovanych lokalit, protozZe u vice nez 50 % pacientek
s pozitivnimi panevnimi uzlinami jsou postiZzeny i paraaortalni
uzliny. Navic az v 6 - 17 % bylo zjisténo izolované postiZzeni para-
aortélnich lymfatickych uzlin (21,22). Podle soucasnych guideli-
nes Onkogynekologické sekce CGPS JEP (Ceska gynekologicko-
-porodnickd spole¢nost Jana Evangelisty Purkyné) se pacientky
s karcinomem endometria déli do skupiny nizkého rizika (low-
-risk) a skupiny vysokého rizika (high-risk). U pacientek s nizkym
rizikem (histologicky typ endometroidni nebo mucinozni; grade
1 stadium IA a IB; grade 2 stadium IA) je dostate¢nym vykonem
lavage peritonealni dutiny, extrafascidlni hysterektomie s bila-
terdlni adnexektomii laparotomickym nebo laparoskopickym
pfistupem. U pacientek s vysokym rizikem (nesplnuji kritéria
low-risk pacientek) je doporu¢en kompletni chirurgicky staging
lymfatickych uzlin az do urovné odstupu levostranné renalni
zily. Vysocerizikové histologické typy karcinomu endometria
(clear cell, serézni papilarni karcinom) vyzaduji operacni pfistup
jako v pfipadé karcinomu ovaria, k vy$e uvedenému se pfipojuje
navic appedektomie a omentektomie (23).

Dalezitym kritériem rozhodujicim o rozsahu operaéniho vyko-
nu je hloubka myometralni invaze nadoru. Pfestoze predoperacni
stagingova vysetieni zobrazovacimi metodami dosahuji relativé
vysoké presnosti (v pfipadé myometralni invaze pomoci transva-
gindIni sonografie 84 % a pomoci magnetické rezonance 81 %;
v pfipadé sifeni nadoru do délozniho hrdla pomoci transvaginalni
sonografie 92 % a pomoci magnetické rezonance 85 %), je pres-
né;jsi odeslat preparat délohy na peroperacni rychlé histologické
zpracovani a podle vysledku urcit strategii operacniho zakroku
(24-26).

PfestoZe zmény u stagingu karcinomu endometria nejsou roz-
sahlé, jsou mimoradné vyznamné. Nova klasifikace vznikla pod
vedenim dr. Williama Creasmana, zmény vychdzi z dat poskyt-
nutych FIGO za poslednich 20 let, navic byly potvrzeny dalSimi
publikacemi (15). Nova stadia a substadia zobrazena v tabulce 1
Iépe definuji progndzu pacientek a umoznuji naplanovat ade-
kvatni terapii.
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Tab. 1. Staging karcinomu endometria.

FIGO 2008

nové nehodnoti

nové nehodnoti

A
1B
c1

ncz

IVA

IVB

TNM 2010
TX

TO

Tis

T1

Tla

T1b

T2

T3a
T3b
T1,2,3 N1

T1,2,3
N1, N2*

T4

M1

primarni nador nelze hodnotit

bez znamek primarniho nadoru

karcinom in situ (preinvazivni karcinom)

nador ohraniceny na télo délozni

nador omezen na endometrium nebo postihuje méné nez polovinu myometria
nador postihuje polovinu ¢i vice myometria

invaze do stromatu hrdla, ale nesiii se mimo délohu
(invaze do endocervikalnich zlazek se nové hodnoti jako stadium I)

nador postihuje serézu téla délozniho a/nebo adnexa (pfimym Sitenim ¢i metastazami)
postizeni pochvy a/nebo parametrii pfimym prordstanim nebo metastazami
metastazy v panevnich lymfatickych uzlinach

metastazy v paraaortélnich (suprapelvickych) lymfatickych uzlinach (s nebo bez postizeni panevnich
uzlin)

postizeni sliznice mocového méchyfe a/nebo streva

vzdalené metastazy (véetné metastaz miznich uzlin inguinalnich nebo nitrobfisnich uzlin mimo
panevnich a paraaortalnich)

*stadium FIGO IlIC2 je dle NCCN (National Comprehensive Cancer Network) znaceno jako N2

STAGING DELOZNICH SARKOMU

Délozni sarkomy jsou vzacné tumory, které tvofi pfiblizné 1 % zen-
skych malignit a 5 - 8 % zhoubnych tumor( délohy (11). Incidence
se v Ceské republice pohybuje kolem 1,7 na 100 tis. Zen starsich
20 let (12). Predstavuji kontroverzni kapitolu hlavné s ohledem na
svoji histogenezi, klasifikaci a chovani. Histologicky se navic jed-
notlivé typy vyrazné lisi (27). Ackoliv je agresivni rast vétsiny déloz-
nich sarkomu velmi dobfe prostudovan, jejich vzacny vyskyt a zce-
la odlisnd biologickd povaha neumoZznuje nalézt Uplnou shodu
v presné definici rizikovych faktord a jednoznacné urcit optimalni
terapii (28,29). Publikované prace vétsinou retrospektivné analy-
zuji malé soubory pacientek z jednotlivych pracovist (30). Z téch-
to diivodl neexistoval pro sarkomy délohy specificky stagingovy

Tab. 2. Staging sarkom( délohy.

systém. Sarkomy byly klasifikovany podle modifikovaného systé-
mu pro karcinom endometria z roku 1988, prestoze oba nadory
jsou zcela rozdilné. Pfi posledni revizi stagingovych systém0 v roce
2009 byl proto na zdkladé poznatkd o chovani sarkom jinych lo-
kalizaci vytvoren zcela novy stagingovy systém, ktery lépe odrazi
jejich odlisné biologické chovani (Tab. 2).

Délozni sarkomy se déli podle mista vzniku na stromalni sarko-
my (15 - 25 %) z endometria a leiomyosarkomy (30 - 40 %) z myo-
metria. Kromé cistych forem se vyskytuji i nadory smisené. Nejcas-
t&jsi karcinosarkomy (30 - 40 %) obsahuiji také epitelidlni elementy.
V 5 - 15 % pripadl jsou diagnostikovany presnéji neur¢ené nedi-
ferencované sarkomy (31). Byla popsana napt. i smisena myxoidni
varianta low-grade endometrialniho stromalniho sarkomu a hlad-
kosvalového nadoru délohy (32).

FIGO 2008 TNM 2010
| T1 tumor je omezen na délohu
IA* T1a* nador 5 cm nebo méné v nejvétsim rozméru
IB* T1b* nador vétsi nez 5 cm v nejvétsim rozméru
IA** T1a** nador omezen na endometrium/endocervix
IB** T1b** nador postihuje méné nez polovinu myometria
IC** T1c** nador postihuje polovinu nebo vice myometria
1} T2 nador se Sifi mimo délohu, ale nepresahuje hranice panve
A T2a nador postihuje adnexa
1B T2b nador postihuje jiné panevni tkané/organy
1 T3 nador postihuje bfisni organy (nikoliv jen svym objemem pfesahuje hranice panve)
A T3a jedno lozisko v peritonealni dutiné mimo panev
1113} T3b vice nez jedno lozisko v peritonealni dutiné mimo panev
lnc T1,2,3N1 postizeni regionalnich lymfatickych uzlin
IVA T4 nador postihuje sliznici mocového méchyre nebo rekta
IVB M1 vzdéalené metastazy (mimo adnexa, panevni a peritonealni tkané)

* plati pro leiomyosarkom a endometridini stromdlni sarkom, ** plati pro adenosarkom

Pozn. karcinosarkom se klasifikuje jako karcinom endometria
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Mezi ¢isté mezenchymalnimi déloznimi sarkomy jsou nejvice
zastoupeny leiomyosarkomy (LMS), ro¢niincidence v Evropé se
pohybuje okolo 0,4 - 0,6 pfipadd na 100 tis. zen (11,33). Priimér-
ny vék pacientek s leiomyosarkomem je 45 - 50 let, tedy 0 10 let
méné nez u pacientek s endometridlnim stromalnim sarkomem.
V naprosté vétsiné piipadu jsou diagnostikovany retrospektivné
po hysterektomii indikované pro myom (11). Podle WHO jsou
leiomysarkomy charakterizovany dediferenciaci bunék hladké
svaloviny. K potvrzeni jejich diagnézy je nutna piitomnosti dvou
ze tii nasledujicich charakteristik - stfedni az vyrazné jaderné
atypie, mitoticky index vétsi nebo roven deseti mitéz na deset
zornych poli a/nebo nadlez koagula¢nich nekréz (34,35).

Doporuceni pro lé¢bu leiomysarkom( nejsou jednoznacna,
napf. dotaznikova studie mezi ¢leny dvou odbornych gynekolo-
gickych spole¢nosti v Némecku zjistila naprostou rozdilnost na-
zor(l na radikalitu operace (adnexektomie, lymfadenektomie),
podani adjuvantni radioterapie a chemoterapie (36). Standardni
Ié¢bou je extrafascialni hysterektomie (29,37). Ve dvou souborech
pacientek s leiomyosarkomem, které podstoupily lymfadenekto-
mii, byly nalezeny metastazy v lymfatickych uzlindch v 6,6 % (348
pacientek) a v 11 % (208 pacientek) pfipadu (28, 38). V prvnim
souboru pét let prezilo 26 % u pacientek s pozitivnimi lymfa-
tickymi uzlinami ve srovnani s 64,2 % pacientkami bez pozitiv-
nich uzlin (p < 0.001). Provedeni adnexektomie nemélo na pé-
tileté preziti Zadny vliv (38), adnexa jsou ale ¢asto odstranéna
vzhledem k véku pacientky (39). Recentni prehledové prace
a metaanalyzy uvadi u ¢asnych stadiich postizeni adnex nebo
lymfatickych uzlin jen okolo 3 % (29,40). Provedeni adnexekto-
mie a lymfadenektomie tedy pravdépodobné neni nezavislym
prognostickym faktorem (41) a nema zadny klinicky vyznam
(29,37).

Ve stadiich | a Il je nejdllezitéjsim prognostickym faktorem
velikost primarniho tumoru, v pokrocilych stadiich je pfisuzo-
van statisticky signifikantni vyznam pouze velikosti mitotického
indexu (42,43). Studuje se prognosticky vyznam molekularnich
biomarkerd; prikaz survivinu a 3-cateninu byl spojen s Castéj-
sim vyskytem intraperitonealnich recidiv, vysoka exprese bcl-2
predikovala delsi DSS (disease-specific survival) (44). Adjuvantni
chemoterapie i radioterapie prodluzuje PFI (progression-free
interval) i DSS (45,46), nicméné u malych primarnich tumord
nizkého gradingu nema adjuvantni terapie na prognézu one-
mocnéni nejspide zasadni vliv (47). U 20 - 80 % LMS se vyskytuji
estrogenové a progesteronové receptory, které mohou byt vy-
uzity k cilené hormonalni 1é¢bé, zvlasté pfi recidivach onemoc-
néni (29,48).

V pfipadech hladkosvalovych tumord, které jednozna¢né ne-
splfuji vSechna kritéria malignity, se pouzivd oznaceni tumor
z hladké svaloviny nejasného maligniho potencialu (STUMP -
smooth muscle tumor of uncertain malignant potential) (34,35).
Lécba téchto nadorl je stejna jako u leiomyomd, pouze se do-
porucuje pfisnéjsi dispenzarizace.

V endometrialnim stromatu mohou vznikat tumory, které se
déli podle stupné diferenciace a dalsich znakl (bunécné aty-
pie, pfitomnost nekréz, absence progesteronovych receptord,
charakter invaze do myometria). Pro tuto skupinu je vyhrazen
termin endometrialni stromalni sarkom (ESS) (34). V Evropé
je jeho incidence udavana kolem 0,2 - 0,3 onemocnéni na 100
tis. Zen za rok (11,33). Benigni varianta je ozna¢ovana nazvem
endometralni stromalni nodulus. | kdyz pocet mitéz u téchto tu-
mord nemad velky vyznam pro predikci progndzy, klasicky byly
maligni formy déleny v zavislosti na po¢tu mitéz na low-grade
(LGSS) a high-grade stromalni sarkomy (HGSS).

Klasifikace a terminologie HGSS je vSak kontroverzni, dnes
toto oznaceni nahradil nazev nediferencovany sarkom (NDS).
Histologicky jde o pleomorfni anaplasticky nador obvykle s vy-
raznymi jadernymi atypiemi, nekr6zami a cetnymi mitézami.
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Dulezité je dikladné vysetteni k vylouceni pfitomnosti epitelo-
vé komponenty (11). Histologicky vzhled tohoto nadoru maze
byt podobny vice mesenchymalnim elementim karcinosarko-
mu nez typickému endometridlnimu stromalnimu tumoru (34).

LGSS jsou pomalu rostouci nadory s tendenci ke vzniku po-
zdnich recidiv a s dlouhym intervalem bez zndmek onemocné-
ni (DFS, disease-free interval). Jedna se o mélo aktivni nadory
s velmi dobrou prognézou dlouhodobého preziti. Recidivy
a metastazy nejsou pfilis ¢asté (49). Histologicky jsou tvoreny
dobre diferencovanymi stromalnimi burikami s hojnou kapilar-
ni vaskularizaci. Invaduji do myometria a do lymfatickych céy,
coz je jediny odlisujici znak od benignich stromalnich noduld,
protoze cytologicky jsou neodlisitelné. Z toho také vyplyva, ze
presné stanoveni LGSS z probatorni kyretdze dutiny délozni je
velmi obtizné a ¢asto nemozné.

Nezbytnou soucasti operacni 1écby ESS je extrafascialni hys-
terektomie. Dfive striktné doporucovana oboustranna adnexe-
ktomie nemusi byt u mladych Zen s LGSS inicialniho stadia v in-
dividualnich pfipadech po domluvé s pacientkou provedena.
Vlivem nizké incidence tohoto nddoru neexistuji jednoznacna
data o efektu lymfadenektomie na progndézu pacientek, ale né-
které studie naznacuji, Ze provedeni systematické panevni lymfa-
denektomie ma snad nevelky klinicky vyznam (29).

Karcinosarkom, nazyvany téz maligni smiSeny midilleridnsky
nador (MMMT - malignant mixed miillerian tumor), je bifazicky
tumor slozeny ze zietelné oddélenych malignich epitelidinich
a mesenchymalnich struktur s incidenci 0,82 pfipadt na 100 tis.
zen arok (11). Nemocné s karcinosarkomy maiji fadu spole¢nych
charakteristik s populaci pacientek s karcinomem endomet-
ria. V soucasné dobé byl proto karcinosarkom reklasifikovan
na metaplastickou formu endometridiniho adenokarcinomu,
prestoze se chové vyrazné agresivnéji nez bézny endometrialni
karcinom. Pod timto ndzvem je uveden v naprosté vétsiné ret-
rospektivnich studiich o karcinosarkomech, v klasifikaci nemoci
WHO z roku 2003 (34) a takto je nazvan v Blausteinové Patologii
zenského pohlavniho traktu (50). NejdulezZitéjSim prognostic-
kym faktorem u karcinosarkomu je pfitomnost lymfovaskularni
invaze a zachycené chirurgické stadium onemocnéni, progné-
zu zhor3uje prevazné extrauterinni Sifeni a hlubokd invaze do
myometria. Multivariacni analyza v GOG studii zahrnujici 301
pacientek potvrdila jako statisticky signifikantni prognostické
faktory postizeni adnex, postizeni lymfatickych uzlin, histolo-
gicky typ tumoru (heterologni vs. homologni) a grade. V 1é¢bé
karcinosarkomu je indikovana lavage peritonedlni dutiny, extra-
fascialni hysterektomie, bilateralni adnexektomie a systematic-
ka panevni a paraaortalni lymfadenektomie, protoze az tretina
pacientek je na zékladé chirurgického stagingu pfesunuta do
vyssiho stadia (51). Systematickd pénevni a paraaortalni lym-
fadenektomie je nedilnou soucasti rozsahu operacniho feseni
zvlasté v pfipadech s myometréini invazi nad 1/2 myometria
nebo s pfitomnosti lymfangioinvaze. Mnoho studii také vypovi-
da o pozitivnim vlivu lymfadenektomie na DFS (bezptiznakové
obdobi) i OS (overall survival, celkové preziti) pravdépodobné
odstranénim mikrometastatickych lozisek (52). | z téchto dlvo-
di zGstava stagingovy systém pro karcinosarkom identicky se
stagingovym systémem pro karcinom endometria.

Miilleriansky adenosarkom (AS) se vyskytuje méné casto,
ale ma vyznamné lepsi prognézu nez karcinosarkom. Jedna se
o smiseny tumor nizkého maligniho potencialu se slozkou be-
nigniho zlazového epitelu a nizce diferencovaného sarkomu,
nejcastéji stromalniho typu (53). Heterologni mesenchymalni
soucasti, obvykle typu rhabdomyosarkomu, se nachézi v 10
- 15 % pfipadl. Typicky se stroma soustfeduje kolem Zlazek
tvofici periglanduldrni manzety, histologicky obraz pfipomina
phylloidni tumor prsu. Dobie diferencované nadory mohou
vykazovat ve stromdlni sloZce jen nizkou atypii jader a velmi
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malo mitdz, popfipadé se mitdzy nezastihnou zadné. V tako-
vych ptipadech pfitomnost hypercelularnich periglandularnich
manzet pomUze odlisit adenosarkom od jeho vzacnéjsi benigni
varianty, adenofibromu (54). Adenosarkomy s velkym objemem
sarkomatdzni slozky a s myometralni invazi recidivuji ve 25 - 30 %
pfipadech béhem péti let od stanoveni diagndzy, nejvice v po-
chvé a v panvi (53). Velky objem sarkomatdzni slozky (Cisty sar-
kom bez Zlazové komponenty) je definovan jako alespon 25 %
postiZzeni objemu nadoru, tento nélez se vyskytuje u 8 - 54 %
déloznich adenosarkomu (53). PfestoZe invaze do myometria
neni piilis ¢asta, ¢aste¢né vyjadfuje prognézu pacientky. Proto
jeji hloubka na rozdil od ostatnich sarkom( délohy roz¢lenuje
u adenosarkom stadium | do tfi substadii. Povrchova invaze se
vyskytuje pfiblizné v 15 % ptipadd, hluboka invaze byla pozoro-
vana dokonce jenom u 5 % nemocnych (53).

Prognéza pacientek s déloznimi sarkomy se v posledni dobé
neméni. Pétileté preziti se pohybuje podle raznych studii od
17,5 % do 54,7 % (28,39,55). Retrospektivni prace z Finska uvadi,
Ze ze sta pacientek s déloznim sarkomem prezilo dva roky 62 %,
pétlet 51 % a deset let 38 % pacientek (55). Hlavni prognosticka
kritéria ovliviujici celkové preziti jsou stadium nemoci v dobé
stanoveni diagndézy a nejvétsi rozmér primarniho tumoru
(28,55). Z hlediska prognézy se sarkomy délohy déli na prognos-
ticky nepfiznivé (LMS, NDS) a nadory s pfiznivéjsi prognézou
(LGSS, AS) (56).

Ani sebelepsi zhodnoceni histologickych preparati barve-
nych hematoxylinem - eozinem neumoznuje zlepsit predpovéd
chovani déloznich sarkom(l a pfesnost progndzy. Imunohisto-
chemické studie vybranych onkoproteinu stejné jako moleku-
larni analyza nerandomizovanych translokaci, které se casto
objevuji u LGSS, nepochybné povede k presnéjsi klasifikaci
déloznich sarkomi spojenou s piesnéjsim stanoveni prognézy
(47). Na druhou stranu u LMS jsou zatim jedinymi definovanymi
prognostickymi faktory mitoticky index a velikost primarniho
tumoru nad 9 - 11 cm. Ani jedno z téchto kriterii neni v novém
stagingovém systému zohlednéno, proto také prace srovnévaji-
ci prognoézu pacientek podle plvodniho a nového stagingové-
ho systému pro sarkomy délohy uvadi nejednotné zavéry. Né-
které nenasly signifikatni rozdily v OS podle pfislusného stadia
(57), jiné prisuzuji jednotlivym stadiim nového systému urceni
presnéjsi progndzy pacientek (45).

ZAVER

Kazdy stagingovy systém by mél splfiovat tfi zékladni cha-
rakteristiky - mél by byt odtvodnény, divéryhodny a praktic-
ky. Hlavni cile dobrého stagingového systému poskytuji odhad
progndézy onemocnéni a vypovidaji o Uspéchu aplikované 1é¢by
a tim umoznuji vyzkum a vyménu relevantnich informaci mezi

onkologickymi centry napfi¢ svétadily. K dosazeni tohoto cile
musi byt stagingovy systém vytvofeny na zakladé “evidence-
-based” znalosti a snadno aplikovatelny v praxi (user-friendly)
(2).Vzhledem k vyvoji diagnostickych i terapeutickych moznosti
ve viech oblasti mediciny je nutné v pribéhu doby stagingové
systémy upfiesnovat. Na zakladé novych poznatkl byly v roce
2008 FIGO navrzeny a odsouhlaseny nékteré zmény, které byly
nasledné zahrnuty i do systému TNM. Pfepracované FIGO aTNM
stagingové systémy lépe vyjadiuji progndzu pacientek v konkrét-
nim stadiu malignity. Zdravotnicka péce navic profituje z Siroce
pouzivaného uniformniho stagingu, ktery z podobnych skupin
pacientl generuje nova data usnadnujici dalsi vyzkum (58).

Zdravotnici na vSech urovnich diagnosticko-lé¢ebného pro-
cesu by méli celosvétové pouzivat novy stagingovy systém, pro-
toze jednim z hlavnich GcelU klasifikacnich systémG zhoubnych
nador( je zprostfedkovat klinické zkusenosti [é¢by v zavislosti
na stadiu onemocnéni napfi¢ svétadily bez ohledu na rozvinu-
tost a bohatstvi regionu.

Préce byla podpofena grantem IGA NT14079-3/2013 a projektem PRVOUK-
-P27/LF1/1.

SEZNAM ZKRATEK

AJCC The American Joint Committe for Cancer Staging, Spojena americka
komise pro staging malignit

AS adenosarkom

CGPS JEP Ceska gynekologicko-porodnicka spole¢nost Jana Evangelisty
Purkyné

DFS disease-free survival (bezpfiznakové obdobi)

DSS disease-specific survival (specifické preziti vazano na konkrétni one-
mocnéni)

ESS endometrialni stromalni sarkom

FIGO Fédération Internationale de Gynécologie et d'Obstétrique, The In-
ternational Federation of Gynecology and Obstetrics, Mezinarodni federace
gynekologie a porodnictvi

G grade

HGSS high-grade endometridlni stromalni sarkom

LGSS low-grade endometrialni stromalni sarkom

LMS leiomyosarkom

MMMT malignant mixed mullerian tumor, maligni smiseny mulleriansky
nador, karcinosarkom

NCCN National Comprehensive Cancer Network, aliance sdruzujici 21 kom-
plexnich onkologickych center v USA

NDS nediferencovany sarkom

0S overall survival, celkové prezité

PFI progression-free interval, obdobi bez progrese (od zahajeni lécby do
manifestace nového projevu)

STUMP smooth muscle tumor of uncertain malignant potential, tumor
z hladké svaloviny nejasného maligniho potencialu

TNM tumor-noduli-metastasis

UICC International Union Against Cancer, Mezinarodni vybor proti rakoviné
WHO World Health Organization, Svétova zdravotnicka organizace
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