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ENDOMETRIAL STROMAL TUMORS: CURRENT CLASSIFICATION AND PRINCIPLES OF
HISTOPATHOLOGICAL DIAGNOSTICS

Review article

Abstract
Endometrial stromal tumors represent a group of benign, low grade malignant and high grade malignant neoplasms.
Benign tumors of this group are called endometrial stromal nodules. These tumors are characterized by expansile,
noninfiltrative margins and an absence of angioinvasion. In rare occurrences, protrusions of the tumor up to 3 mm
can be present. Low grade malignant tumors, called endometrial stromal sarcomas, consist of tumor cells similar
to those of endometrial stromal nodules. However, diagnostically typical feature is the more extensive myoinvasi-
on than is allowable in an endometrial stromal nodule and/or the presence of angioinvasion. High grade sarcomas
are, according to the current WHO classification of tumors of female genital tract (2003), called undifferentiated
endometrial sarcomas. This category includes the monomorphic type (formerly high grade endometrial stromal sar-
coma) and the pleomorphic type. In this review we summarize the classification of endometrial stromal tumors inc-
luding their basic morphological, immunohistochemical and genetic features.
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Přehledový článek

Abstrakt
Endometriální stromální nádory představují skupinu benigních, low grade maligních i high grade maligních nádorů.
Benigní variantou je endometriální stromální uzel, pro který je typická absence angioinvaze a ohraničený expanzivní
růst bez invaze do myometria, či její pouze ojedinělý výskyt nepřesahující 3 mm. Low grade maligní nádory před-
stavuje endometriální stromální sarkom (dříve označovaný jako low grade endometriální stromální sarkom), který je
tvořen buňkami stejného charakteru jako endometriální stromální uzel, typickým a diagnostickým rysem je však
infiltrativní růst a/nebo přítomnost angioinvaze. High grade sarkomy jsou podle současné WHO klasifikace nádorů
ženského genitálu z roku 2003 označovány jako nediferencované endometriální sarkomy, jedná se však o hetero-
genní skupinu zahrnující monomorfní variantu (dříve označovanou jako high grade endometriální stromální sarkom)
a pleomorfní variantu. V následujícím textu je probrána klasifikace endometriálních stromálních nádorů a jejich
základní morfologické, imunohistochemické a genetické znaky.

Klíčová slova: endometriální stromální nádory, děloha, histopatologie, imunohistochemie, genetika 
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Úvod
Endometriální stromální nádory jsou vzácné léze obvykle
postihující tělo děložní, výjimečně jsou však popsány i
extrauterinně, nejspíše v souvislosti s endometriózou
(1). Benigní nádory, představované endometriálním stro-
málním uzlem (ESN, endometrial stromal nodule), tvoří
méně než 25 % všech endometriálních stromálních
nádorů (2). Většina maligních nádorů (asi 80 %) jsou low
grade sarkomy označované jako endometriální stromální
sarkomy (ESS, endometrial stromal sarcoma). Tyto
nádory představují asi 0,2 % všech maligních nádorů
dělohy a 10-15 % maligních mezenchymálních nádorů
této oblasti (3). Zbylá část jsou high grade nádory spa-
dající do skupiny nediferencovaných endometriálních
sarkomů (UES, undifferentiated stromal sarcoma).
Základní histopatologické rysy endometriálních stromál-
ních nádorů jsou shrnuty v tabulce 1.

Endometriální stromální uzel (ESN, endometrial
stromal nodule)
ESN je nádor tvořený buňkami, které připomínají buňky
stromatu proliferačního korporálního endometria (2).
Makroskopicky se jedná v naprosté většině o solitární
lézi průměrné velikosti 5–6 cm (vzácně i přes 20 cm),
která může souviset s endometriem a polypózně promi-
novat do dutiny děložní. Asi v polovině případů jde však
o nádory lokalizované v myometriu bez patrné souvis-
losti s endometriem. Na cytologické úrovni je ESN neod-
lišitelný od ESS. Oproti ESS se však jedná o lézi ohrani-
čenou, bez angioinvaze, rostoucí expanzivně bez patrné-
ho infiltrativního růstu, či podle definice pouze s ojedi-
nělými výběžky či satelitními uzly v přilehlém myometriu
vzdálenými nejvíce 3 mm od hlavního nádoru (obr. 1).
Mitotická aktivita je většinou nízká, obvykle se vyskytují
<3 mitózy/10 zorných polí velkého zvětšení (HPF, high
power field), pouze vzácně je přítomno >5 mitóz/10
HPF a výjimečně může být i >10 mitóz/10 HPF. Typic-
kým rysem je výskyt pravidelných drobných arteriol.
Častá je fokální hladkosvalová diferenciace a vzácně se
vyskytují oblasti fibromyxoidního charakteru. Jedná se 
o lézi benigní, odlišení od ESS je však dáno vztahem 

k okolnímu myometriu a pro stanovení správné diagnó-
zy je tedy nutné důkladné vyšetření periferních oblastí
nádoru. Z těchto důvodů je obvykle prováděna hysterek-
tomie. Nicméně u mladých žen, zvláště v případě poža-
davku na zachování fertility, je v některých případech 
u malých nádorů možné provést pouze cílenou exstirpa-
ci léze. Diferenciálně diagnosticky je nutno odlišit nádo-
ry s hladkosvalovou diferenciací, zvláště buněčný leiomy-
om. Odlišení těchto nádorů je ve sporných případech
možné s pomocí imunohistochemického vyšetření s pou-
žitím panelu protilátek zahrnujícího markery hladkosvalové
a endometriální stromální diferenciace (viz. další text).

Endometriální stromální sarkom (ESS, endometrial
stromal sarcoma)
ESS tvoří asi 0,2 % všech maligních nádorů dělohy a 10-
15 % maligních mezenchymálních nádorů této oblasti
(3). Podle současné WHO klasifikace nádorů ženského
genitálu z roku 2003 se jako ESS označují pouze low

Nádor Biologická Způsob růstu Angioinvaze Jaderné atypie/ Mitotická 
povaha pleomorfie aktivita

(počet mitóz/
10 HPF)

ESN benigní expanzivní,   ne minimální/ <3
ojedinělé výběžky minimální vzácně >5
či satelitní výjimečně >10
uzly do 3 mm

ESS low grade maligní infiltrativní může být minimální/ <3
minimální vzácně >10

UES, monomorfní high grade infiltrativní může být střední až  obvykle >10
maligní výrazné/

minimální až
střední

UES, pleomorfní high grade infiltrativní může být výrazné/ obvykle >10
maligní výrazné

Tab. 1 Základní histopatologické charakteristiky endometriálních stromálních nádorů

ESN - endometriální stromální uzel, ESS - endometriální stromální sarkom, UES - nediferencovaný endometriální sar-
kom

Obr. 1 Endometriální stromální uzel s patrným ostrým
ohraničením nádoru oproti okolnímu myometriu (HE,
20x). (n) nádor; (m) myometrium; (→) hranice myomet-
ria s nádorem.
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grade maligní nádory (4). Dřívější termín „low grade
ESS“ je sice nadále poměrně často používán (i ve WHO
klasifikaci jsou tyto nádory označeny jako ESS, low
grade), jedná se však o low grade nádory z definice a ter-
minologicky správné je tedy používat pro tyto nádory
označení ESS. Nádory dříve označované jako „high
grade ESS“ jsou nyní řazeny do skupiny UES. Makro-
skopicky ESS obvykle postihuje endometrium a infiltruje
myometrium. Podobně jako ESN se může jednat o
nodulární tumor křehké konzistence a obvykle žlutavé
barvy, častěji však je myometrium difúzně rozšířené
s/bez makroskopicky patrné nádorové infiltrace. Odliše-
ní ESS a ESN je dáno vztahem k okolnímu myometriu či
přítomností angioinvaze (tato se nevyskytuje u ESN).
Podle definice je ESS nádor infiltrující myometrium v roz-
sahu větším, než je přípustné pro ESN (tj. invaze >3 mm,
nebo vícečetná invazivní ložiska <3 mm). Typická je inva-
ze v podobě jazykovitých výběžků nádorové tkáně infilt-
rujících myometrium (obr. 2). Mikroskopicky je nádor
stejně jako ESN tvořen buňkami vzhledu buněk stroma-

Obr. 2 Low grade endometriální stromální sarkom infilt-
rující myometrium (HE, 20x). (n) nádor; (m) myometri-
um.

Obr. 3 Low grade endometriální stromální sarkom tvo-
řený monomorfními nádorovými buňkami (HE, 100x).
(n) nádor; (m) myometrium.

tu proliferačního korporálního endometria typicky 
s výskytem pravidelných drobných arteriol (obr. 3).
Nádorové buňky jsou obvykle monomorfní s poměrně
pravidelnými jádry. Mitózy jsou většinou nečetné 
v počtu do 3/10 HPF, vzácně se však vyskytují mitoticky
aktivní nádory s >10 mitózami/10 HPF. V typických pří-
padech je diagnóza obvykle jednoznačná. Část nádorů
však vykazuje neobvyklé rysy, které diagnostiku kompli-
kují a často si vyžádají použití pomocných (imunohisto-
chemických) metod. Mezi tyto neobvyklé rysy patří pří-
tomnost hladkosvalové komponenty, diferenciace k příč-
ně pruhované svalovině, výskyt žlázových struktur, sex-
cord like elementů a fibrózní/myxoidní změny (5). Kromě
toho se mohou vyskytovat neobvyklé buněčné typy, jako
jsou rabdoidní, fibroblastické a atypické pleomorfní
bizarní buňky či buňky s epiteloidními/deciduoidními rysy
(6-8). Nejčastěji se z těchto změn vyskytuje hladkosva-
lová diferenciace. Fokální hladkosvalová diferenciace je
v endometriálních stromálních nádorech běžná, tzv. smí-
šené endometriální stromální a hladkosvalové nádory
jsou však vzácné. V minulosti byly tyto nádory definová-
ny jako nádory obsahující alespoň 30 % každé kompo-
nenty (9). Současná kritéria jsou méně striktní a jako
smíšené nádory se označují léze, které mají signifikantní
množství obou komponent. Biologická povaha těchto
nádorů se řídí podle endometriální stromální složky 
a někteří autoři je proto označují podle této komponenty
jako ESN nebo ESS s hladkosvalovou diferenciací a niko-
liv jako nádory smíšené (2). Diferenciální diagnóza ESS
zahrnuje další nádory z této skupiny (ESN a UES), hlad-
kosvalové nádory, nádory z perivaskulárních epiteloid-
ních buněk, ale i nenádorové stavy jako je adenomyóza.

Nediferencovaný endometriální sarkom (UES,
undifferentiated endometrial sarcoma)
UES představuje asi 20 % endometriálních sarkomů.
Jedná se o heterogenní skupinu nádorů zahrnujících
monomorfní a pleomorfní variantu (2). Monomorfní vari-
anta je tvořena buňkami, které do určité míry připomína-
jí buňky endometriálního stromatu typické pro ESN 
a ESS (obr. 4). Nádorové buňky jsou však oproti těmto

Obr. 4 Nediferencovaný endometriální sarkom, mono-
morfní varianta (HE, 400x).  Nádorové buňky vykazují
výrazné jaderné atypie a mírné až střední pleomorfie.
(→) atypická mitóza.
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nádorům větší a mají nepravidelná jádra a obvykle četné
mitózy. Pleomorfní varianta je tvořena velkými, obvykle
vřetenitými a vzácněji epiteloidními buňkami s nepravi-
delnými jádry s výraznými jadernými atypiemi, často 
s prominentními jadérky a četnými mitózami (obr. 5).
Zatímco monomorfní varianta má na morfologické, imu-
nohistochemické i genetické úrovni vztah k ESS, pleo-
morfní varianta tento vztah nesdílí. Odlišení UES a ESS
je často obtížné, zvláště v případě monomorfní varianty,
která může mít s ESS i překryvný imunofenotyp. Obec-
ně platí, že UES jsou nádory mitoticky aktivní obvykle 
s >10 mitózami/10 HPF. Samotný počet mitóz v sou-
časné době k rozlišení nestačí a je nutno hodnotit i další
znaky jako je způsob invaze a cytologické rysy. Invaze je
obvykle destruktivní a nádor široce prorůstá do okolního
myometria. Vyskytuje se však i invaze v podobě jazyko-
vitých výběžků nádorové tkáně do okolního myometria
typická pro ESS a tento typ invaze tedy není pro low
grade sarkomy specifický. Popsány jsou i případy UES
(obvykle monomorfní varianty) s oblastmi charakteru
ESS a ESS může tedy v některých případech přecházet
do high grade nádoru (10).

Imunohistochemický profil
ESN a ESS: Imunofenotyp ESN a ESS je obdobný a odli-
šení těchto nádorů není na imunohistochemické úrovni
možné. Nejčastěji používaný marker v diferenciální dia-
gnostice této skupiny nádorů je CD10. Tento antigen je
pozitivní u většiny nádorů (obr. 6), pozitivita však může
být variabilní, někdy pouze fokální. Vzácně jsou tyto
nádory CD10 negativní, zvláště v případě tzv. fibroblas-
tické/myxoidní varianty. Kromě toho většina nádorů
exprimuje estrogenové a progesteronové receptory 
a jsou pozitivní při průkazu WT-1, tyto markery jsou však
pro diferenciální diagnostiku obvykle nepřínosné. Varia-
bilní je exprese α-hladkosvalového aktinu (obr. 7) a des-
minu, difúzní silná exprese obou těchto markerů však
spíše svědčí pro nádor s hladkosvalovou diferenciací.
Vzácně a obvykle pouze fokálně mohou být prokázány
cytokeratiny a h-caldesmon. Kromě toho byla v někte-
rých studiích u většiny endometriálních stromálních
nádorů popsána jaderná exprese ß-cateninu, jiné práce

Obr. 5 Nediferencovaný endometriální sarkom, pleo-
morfní varianta (HE, 400x). Nádorové buňky vykazují
výrazné jaderné atypie a pleomorfie.

Obr. 6 Low grade endometriální stromální sarkom.
Exprese CD10 v nádorových buňkách (20x). (n) nádor;
(m) myometrium.

to však nepotvrdily a použití tohoto markeru pro diferen-
ciální diagnostiku mezenchymálních nádorů dělohy je
tedy sporné (11). Pro využití imunohistochemických
metod v diferenciální diagnostice je nutno vzít v potaz,
že nádory jiné histogeneze (včetně leiomyocelulárních)
mohou být CD10 pozitivní a nejedná se tedy o specific-
ký marker endometriálních stromálních nádorů. Proto je
vždy nutno provést vyšetření celého panelu protilátek
zahrnujícího i hladkosvalové markery a výsledky těchto
vyšetření korelovat s morfologií nádoru (12, 13).
UES: Imunofenotyp monomorfní varianty UES je do urči-
té míry překryvný s ESS a ESN. Může se vyskytovat
pozitivita CD10 a méně často i hladkosvalových marke-
rů. Estrogenové a progesteronové receptory jsou expri-
movány asi u 50 % případů. Pro pleomorfní variantu je
spíše typická ztráta exprese různých antigenů včetně
CD10, estrogenových a progesteronových receptorů a
imunofenotyp je nepříznačný. 

Obr. 7 Low grade endometriální stromální sarkom.
Exprese alfa-hladkosvalového aktinu v myometriu,
nádorové buňky jsou negativní (20x). (n) nádor; (m)
myometrium.
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Genetické změny
Endometriální stromální nádory (ESN i ESS) poměrně
často vykazují translokaci t(7;17)(p15;q21), která vede ke
vzniku fúzního genu JAZF1-JJAZ1 (14). Tuto translokaci
lze detekovat i u některých nádorů spadajících do skupi-
ny UES, pouze však u monomorfní varianty. Translokaci
lze detekovat metodou PCR či FISH a u sporných přípa-
dů může být nápomocná při diagnostice (15,16). Mecha-
nismus, jakým se tato aberace případně podílí v patoge-
nezi popsaných nádorů, je však neznámý. Kromě toho
jsou u ESS popsány i další změny postihující oblast krát-
kého raménka chromozomu 7 (zvláště p21-p15), nejčas-
těji jde o vznik fúzního genu s genem PHF1 lokalizova-
ném na 6p21 (17).

Diskuze
Endometriální stromální nádory jsou vzácné, většinou
maligní nádory, obvykle postihující tělo děložní. Jejich
diagnóza je často stanovena až pooperačně. Pro staging
děložních sarkomů se používá nová TNM klasifikace
(18). Benigní nádory této skupiny (ESN) tvoří méně než
25 % všech endometriálních stromálních nádorů (2).
ESN se ve většině případů (asi v 75 %) vyskytuje u pre-
menopauzálních žen. Udávané věkové rozpětí je 22 - 86
let. Hlavním klinickým symptomem je abnormální dělož-
ní krvácení, často doprovázené nespecifickými abdomi-
nálními příznaky. Část pacientek může být asymptoma-
tická a ESN představuje náhodný nález při hysterektomii
z jiných příčin. 
Většinu maligních nádorů (asi 80 %) tvoří ESS, které
představují asi 0,2 % všech maligních nádorů dělohy 
a 10–15 % maligních mezenchymálních nádorů této
oblasti (3). Současná platná WHO klasifikace nádorů
ženského genitálu z roku 2003 již nepoužívá rozlišení
ESS na low grade a high grade nádory, označení ESS je
vyhrazeno pouze pro jejich low grade variantu (4). Nádo-
ry dříve klasifikované jako high grade ESS se v součas-
nosti označují jako UES. ESS se vyskytuje poměrně
často premenopauzálně, nejčastěji mezi 42–53 rokem.
Vzácný je výskyt u mladých žen a dívek. Hlavní příznaky
jsou abnormální děložní krvácení a bolesti břicha. Děloha
je zvětšená, vzácně nádor polypózně prolabuje z hrdla.
Klinicky obvykle nádor napodobuje submukózní leiomyo-
my doprovázené výrazným krvácením. Metastázy se 
v době diagnózy vyskytují poměrně vzácně, obvykle do
lymfatických uzlin, či je přítomen rozsev v dutině břišní.
Nejdůležitějšími prognostickými faktory jsou rozsah
nádorového onemocnění a charakter chirurgického
zákroku (fertilitu šetřící výkon versus hysterektomie 
s oboustrannou adnexektomií). Jedná se však o nádor 
s poměrně vysokým rizikem pozdní rekurence, která se
podle různých sestav i u pacientek ve stádiu I pohybuje
mezi 25–50 %, u pokročilejších stádií se toto riziko dále
zvyšuje (19). Riziko rekurence také výrazně zvyšuje pro-
vedení pouze cílené exstirpace nádoru při snaze o pro-
vedení fertilitu šetřícího zákroku. Většina těchto pacien-
tek má recidivu do 2 let od diagnózy. Recidivy jsou obvy-
kle lokalizovány v oblasti pánve, mohou se však i vysky-
tovat metastázy na peritoneu celé dutiny břišní či 
v omentu. Vzdálené metastázy jsou poměrně vzácné,
nejčastěji do plic. Recidivující nádory, zvláště pokud mají
vysokou expresi progesteronových receptorů, mohou
dobře reagovat na léčbu progestinem či inhibitory aro-

matáz (20). Pokud tyto nádory na hormonální léčbu nere-
agují, je v určitých případech možná radioterapie či chi-
rurgické odstranění metastáz. Chemoterapie je však
obvykle neúčinná. Jedná se o onemocnění pomalu pro-
gredující, průměrná doba přežití je u pacientek, které
tomuto onemocnění nakonec podlehnou, udávána na 11
let.
UES se stejně jako ostatní nádory této skupiny nejčastěji
manifestují abnormálním děložním krvácením, avšak u
starších pacientek (průměrný věk 55-60 let). Poměrně
často jsou tyto nádory diagnostikovány v pokročilém stá-
diu s extrauterinním šířením s metastázami v dutině břiš-
ní, lymfatických uzlinách či vzdálených orgánech (nej-
častěji v plicích). Prognóza UES je špatná, většina paci-
entek diagnostikovaných v pokročilých stádiích onemoc-
nění podlehne. Nádory diagnostikované ve stádiu I mají
prognózu lepší, i v těchto případech se však podle
dostupných údajů vyskytuje recidiva u >55 % pacientek.
Primární léčbou je odstranění dělohy s adnexy, syste-
matická pánevní a paraortální lymfadenektomie u one-
mocnění lokalizovaného na dělohu či pouze odstranění
zvětšených uzlin a metastatických ložisek, pokud jsou
technicky přístupné operačnímu řešení. Většina nádorů
neexprimuje hormonální receptory a hormonální léčba
tedy nemá efekt. Stejně tak chemoterapie, podobně
jako radioterapie, je obvykle neúčinná.
Závěrem lze konstatovat, že endometriální stromální
nádory jsou poměrně vzácné, nicméně nikoliv raritní
nádory, které jsou ve většině případů maligní. Současné
možnosti léčby zvláště pokročilých nádorů ze skupiny
ESS jsou limitované a značná část pacientek v případě
recidivujících nádorů onemocnění podlehne. Častá před-
stava, že low grade nádory této skupiny (ESS) jsou nádo-
ry s velmi dobrou prognózou, je tedy do určité míry
mylná a prognóza i u těchto nádorů závisí hlavně na stá-
diu onemocnění a rozsahu chirurgického zákroku. UES
jsou nádory se špatnou prognózou, i pokud jsou zastiže-
ny v časných stádiích, v pokročilých stádiích se prognó-
za ještě výrazně zhoršuje.
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