54

EDITORIAL © Gin Onkol 2007, 5 (2), p. 54-60
ARTYKUE REDAKCYJNY

Anna Nasierowska-Guttmejer’, Elwira Bakula-Zalewska’

Received: 08.06.2007
Accepted: 14.06.2007
Published: 30.06.2007

Principles of histopathological diagnosis of uterine sarcomas
Podstawy diagnostyki histopatologicznej miesakow macicy
OcHOBbI IMCTONATONOrM4YECKON ANarHOCTUKKU CapKOMbl MaTKK

Correspondence to:
' Zakiad Patomorfologii, Centralny Szpital Kliniczny MSWiA, ul. Wotoska 137, 02-507 Warszawa,
e-mail: anna.nasierowska@cskmswia.pl
* Zaktad Patologii, Centrum Onkologii — Instytut im. M. Sktodowskiej-Curie w Warszawie, ul. Roentgena 5, 02-781 Warszawa
Source of financing: Department own sources

Summary |

Based on their histogenesis, uterine sarcomas may be subdivided into three main groups: 1) tumours origi-
nating in endometrial stroma, 2) tumours originating in uterine smooth muscle and 3) mixed tumours pre-
senting both epithelial and mesenchymal components (mixed muillerian malignant tumours). Histological
classification of uterine mesenchymal neoplasms underwent several modifications. Currently in force is the
WHO classification issued in 2003. As regards histological maturity, they may be subdivided into benign
tumours, tumours with undetermined malignant potential and malignant tumours. On the clinical grounds,
the key issue is to determine the histological type and degree of maturity of mesenchymal tumour of corpus
uteri. Endometrial tumours of muscular and stromal origin, presenting a typical morphological pattern,
do not pose diagnostic problems and determination of their histopathology is usually possible based on rou-
tine hematoxylin-eosin staining. However, there are cases with an ambiguous appearance on microscopic
studies, which require implementation of additional techniques in order to determine precisely their histogen-
esis and degree of maturity. The most common type of uterine sarcoma is leiomyosarcoma. In patients with
this tumour type, the 5-year survival rate is 25-75% and the risk of metastases is estimated at 45-73%. Patients
with tumours initially limited to the uterus may take an aggressive clinical course. Three key microscopic cri-
teria enable the diagnosis of a leiomyosarcoma: coagulation necrosis, mitotic activity, and nuclear atypia. In
the most common spindle-cell tumours of muscular origin, over 10 mitotic figures per 10 high power fields
(HPFs) is considered a sign of malignancy, while in the rare myxoid muscular tumour, the borderline value
is 3 mitotic figures per 10 HPFs. Endometrial stromal sarcomas of the corpus uteri are rare, making up for
about 10% of uterine sarcomas and 0.2% of all malignant tumours with this location. Low-grade endometri-
al stromal sarcoma is a malignant tumour composed of cells similar to endometrial stromal cells. Usually it
develops in middle-aged women. A characteristic feature is infiltrating growth pattern, with invasion of mus-
cular layer of corpus uteri and of lymphatic vessels” lumen. A typical finding are finger-like excrescences of
tumour tissue within vascular spaces. Sarcoma cells usually present mild nuclear polymorphism and less
than 10 mitotic figures per 10 HPFs. Noteworthy is, that the number of mitotic figures is not a criterion of dif-
ferentiation of both above mentioned types of uterine stromal sarcoma. Non-differentiated endometrial sar-
coma usually develops in elderly women, the mean age at presentation being 61. The tumour diffusely infil-
trates the wall of corpus uteri, leading to widespread destruction and necrosis. Microscopic appearance is
characterized by pleomorphic cells, from round and spindle-like to bizarre cells. Visible are numerous mitotic
figures, from 10 to 40-50 per 10 HPFs. To conclude it should be emphasized that uterine corpus sarcomas
presenting an atypical or mixed microscopic appearance, require confirmation of diagnosis by immunohisto-
chemical staining. Three antibodies — h-caldesmon, desmin and CD10 - constitute the basic diagnostic panel.
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Streszczenie |

Migsaki macicy pod wzgledem histogenezy dzielq si¢ na trzy podstawowe grupy: pierwsza stanowig nowo-
twory z podscieliska btony §luzowej trzonu macicy, drugg tworza guzy z migsni gtadkich oraz trzecig nowo-
twory o mieszanej budowie, ztozonej z komponenty nablonkowej i mezenchymalnej (mixed miillerian mali-
gnant tumours). Podzial histopatologiczny nowotworéw mezenchymalnych macicy ulegat zmianom. Obecnie
obowiazujaca jest Klasyfikacja Swiatowej Organizacji Zdrowia, WHO z 2003 1. Pod wzgledem histologiczne;
dojrzatosci dzielone sg na tagodne, o nieokreSlonym potencjale ztoSliwosci lub ztosliwe. Z klinicznego punk-
tu widzenia bardzo istotne jest okreslenie typu histologicznego i stopnia dojrzalosci nowotworu mezenchy-
malnego trzonu macicy. Guzy pochodzenia mi¢§niowego i podscieliskowego, wywodzace si¢ z endometrium,
o typowym obrazie morfologicznym, nie sprawiaja problemdw diagnostycznych, a ich rozpoznanie histopa-
tologiczne opiera si¢ zwykle na rutynowym barwieniu hematoksyling i eozyna. Istnieja jednak przypadki o nie-
jednoznacznym utkaniu mikroskopowym, wymagajace uzycia dodatkowych metod w celu okreSlenia ich histo-
genezy lub stopnia dojrzalosci. Najczestszym migsakiem macicy jest mi¢Sniakomigsak. Pigcioletnie przezycie
pacjentek z tym typem nowotworu wynosi od 25 do 75%, a ryzyko powstawania przerzutow od 45 do 73%.
Chore z pierwotnie ograniczonymi guzami do macicy moga mie¢ agresywny przebieg. Trzema podstawowy-
mi mikroskopowymi cechami, bedacymi kryteriami rozpoznania mig¢saka pochodzenia mig§niowego macicy
sq: martwica skrzepowa, aktywnos¢ mitotyczna i atypia jagdrowa. W najczesciej spotykanych wrzecionowato-
komorkowych guzach pochodzenia mig¢Sniowego powyzej 10 figur podzialu przemawia za ztosliwym charak-
terem nowotworu, podczas gdy w rzadko wystepujacych myxoidnych guzach migSniowych wartoscia granicz-
ng sg 3 figury podziatu w 10 duzych polach widzenia. Endometrialne migsaki podScieliskowe trzonu macicy
wystepuja rzadko, stanowia 10% migsakdw macicy i okoto 0,2% wszystkich nowotwordw ztoliwych w tej lo-
kalizacji. Endometrialny migsak podscieliskowy o niskiej ztoSliwoSci jest nowotworem ztosliwym zbudowa-
nym z komoérek podobnych do komdrek podscieliskowych endometrium. Zwykle wystepuje u kobiet w Sred-
nim wieku. Cecha charakterystyczng jest naciekajacy typ wzrostu guza z wnikaniem do mig¢Sniowki Sciany
trzonu macicy oraz do $wiatta naczyf chtonnych. Typowy obraz guza stanowia jego palczaste wyrosla leza-
ce w przestrzeniach naczyniowych. Komorki migsaka zwykle wykazuja maly polimorfizm jadrowy, mniej niz
10 figur podziatu na 10 dpw. Nalezy zwroci¢ uwagg, iz liczba figur podziatu nie jest kryterium réznicowania
obu wymienionych typow migsakdw podscieliska macicy. Niezroznicowany migsak endometrialny zazwyczaj
wystepuje u kobiet w starszym wieku, mediana wynosi 61 lat. Guz ten nacieka $ciang trzonu macicy w spo-
sob rozlany i destrukcyjny oraz ulega martwicy. W utkaniu mikroskopowym charakteryzuje si¢ komorkami
pleomorficznymi, od okragtych i wrzecionowatych do monstrualnych. Figury podziatu zwykle sg liczne w jego
utkaniu, stwierdza si¢ ponad 10, w wielu przypadkach 40 do 50 w 10 dpw. W podsumowaniu nalezy podkre-
§li¢, ze migsaki trzonu macicy o nietypowym lub mieszanym obrazie mikroskopowym wymagaja potwierdze-
nia rozpoznania barwieniami immunohistochemicznymi. Trzy przeciwciata: h-caldesmon, desmina i CD10
stanowig podstawowy panel diagnostyczny.

Stowa kluczowe: migsaki macicy, leiomyosarcoma, migsak endometrialny macicy, CD10, h-caldesmon

Cozepkanne |

CaproMa MaTKM C TOYKY 3PEHMS TMCTOTEHESA [NEJINTCSA Ha TPU OCHOBHBIE IPYHIIBL IIepByIO COCTABIIAIOT
HOBOOODA30BaHMS 13 CyOCTpaTa CAMBUCTON OBOJIOYKM CTEPKHS MATKU. BTOpYIO IPYIIy COCTaBIISIOT
OITyXOJIM U3 IVIAJKVX MBIIIILI, TPEThIO HOBOOOPA30BAHMS CO CMEIIAHHON CTPYKTYPOIl COCTOSIIIECI U3 KOM-
HOHEHTOB SIINTEJIMAIBHBIX ¥ ME3CHXMMHbIX. | MCTONATOIOIMYECKOE IEJICHNE ME3CHXIMHBIX HOBOOODa-
30BaHMII MAaTKM COOTBETCBCHHO M3MCHSETCS. B Hacrosimiee BpeMs obsi3aTesbHOE 3HaueHne uMeer Korac-
cudmkarms Becemmpuon Opraumsanmn 3gpasooxpanenns (BO3) mpumsras B 2003 rogy. C Toukn 3peHnst
TUCTOJIOTMYECKOI 3PEJIOCTHU OIyXOJIM JIEJISITCS Ha JJOOPOKAYECTBEHHBIE, C HEOUPECACHHBIM [TOTCHINA-
JIOM 3JIOKQYCCTBCHHOCTU M 3JIOKAYCCTBCHHBIC. C KJIVHUYECKON TOYKN SPCHI/IH O4YCHb BAZKHBIM SBJIACTCA
OIIPE/ICIICHIE TUCTOJIOIMYECKOTO TUIIA U CTEIICHN 3PEIOCTY ME3CHXVMHBIX HOBOOOPA30BAHUII CTEPIKHS
Matky. OIyXOJIM MBIIIIIEBOTO U CYOCTPATHOIO IIPOVICXOKICHYIS, IIPOVICTCKAIOIIVE U3 DHAOMETPIS C TH-
IIMYHOV MOPOIOIMYECKON KAPTIHON, HE COCTABIIIIOT JUATHOCTUIECKIX IIPOOJIEM, 4 MX IUCTOIATOJIO-
I'MYECKOE PACIIO3HAHNE OOBIMHO OCHOBAHO Ha OIIBITE PACKPALIMBAHMS IEMTAOKCUIMHOM 1 03uHOM. Off-
HAKO BCTPEYAIOTCS CJIyYan C HEOLHO3HAYHBIM MUKPOCKOIIMYECKYIM CTPOCHMEM, TPEOYIOE IPUMEHEHS
JIOIIOTHITEIIHBIX METOLOB AJISL ONIPEAEIICHIS MX TUCTOICHE3a WIIN CTeneHn 3peaoctu. Hanboiree gacroit
CapKOMOJI MaTKU SIBJISIETCS. MUOCAPKOMA. [ISTUIIETHUI IEPUOJL IPOJOIIKINTEIBHOCTI KU3HY OOJIBHBIX
C T4KOTO TUIIA HOBOOOPA30BaHUEM COCTABISIET OT 25 10 75%, a puck mosiBieHust meracras 45 no 73%.
BosibHbIE MMEIOIVCE CHAYAJIA OIPAHIYCHHBIC OIIYXOJIM B MATKE MOTYT MMETh arpECCUBHOE passuTue 6o-
ste3uan. K OCHOBHBIM TPEM MUKPOCKOIIMYECKIM XaPAKTEPUCTUKAM SBJISIOIMMCS KPUTEPUEM PACIIO3HAHMS
CapKOMBI MaTKV MBIIIIEBOTO IIPOMCXOXKICHMS IPUHA/JICIKAT: KOATYJILVOHHbI HEKPO3, MUTOTUYCCKAS
aKTUBHOCTH U SIOCPHAst aTUIsL. B Hambosiee 9acTO BCTPEYAIOLINXCS BEPETEHOOOPA3HO-KJICTOUHBIX OIIy-
XOJISIX MBIILIIEBOTO IIPOMCXOKAcHMs Oosiee 10 uryp paspeseHns TOBOPUT B HIOJIB3Y 3JI0KAYECTBEHHOIO
XapakTepa HOBOOOPA3OBAHIIS, B TO BPEMS KaK B PEKO BCTPECUAIOINXCS MBIIIIIEBHIX MUKCOV/IHBIX OIIYXOJISIX
[IOTPAHVYHON BEJIMYMHON SIBIIIOTCS TPU PUIrypsl paspescHus B 10 KPyIHBIX HOJISX 3peHUs. DHIOME-
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TPpUAIbHbIE CYOCTPATHBIE CAPKOMBI CTEPZKHS MATKY HMOSBIISIOTCA PEAKO 1 coctasisior 10% obrero xo-
JIMYECTBA CapkoM Matky 1 0koJyo 0,2% BCEX 37I0Ka4ECTBEHHBIX HOBOOOPA30BaHMI B PACCMATPUBACMOIL
JIOKAIM3aLuM. DHOMETPUAIbHASL CyOCTPaTHAS CAPKOMA C HEGOJIBIION 3JI0Ka4ECTBCHHOCTBIO SIBIISCTCS
HOBOOOPA30BaHMEM 3JI0KA4ECTBEHHBIM COCTOSIIMM U3 KIIETOK CXOXKUX C CYOCTPATHBIMYU KIJIETKAMY DHLO-
meTpust. OOBIYHO MOSBILIIOTCS Y JKEHINVH B CPEAHEM BO3pacTe. VIX XapakTEpHON YEPTON SIBJISIETCS MH-
(pUIIBTPATUBHBIL TUII Pa3BITHS OIyXOJIM C IIPOHUKHOBCHIUEM B MBIIICYHYIO 000JIOUKY CTCHKU CTEPIKHS
MAaTKM U K CBETY JIMMQPATUIECKUX COCYAOB. TUNNYHON KaPTUHON OIIYXOJIN SIBJIIOTCS €€ NaIbLc0OpasHbIe
Pa3paICHYST HAXOISIIMECS B COCYAUCTBIX IPOCTPAHCTBAX. KIIeTKM CapROMBI OOBIYHO OTIINYAIOTCS HEOOIb
ILIVM SIIEPHBIM momMopduamom, meubiue 10 duryp pasnenerns na 10 meskayHaponusix eannmi. Heob-
XOOMMO OOPaTUTh BHUMAHIE, YTO KOJIMYECTBO (DUIYP PA3LCIICHNIS HE SBILICTCS KputepueM auddepenya-
LM [IBYX YIIOMSIHYTBIX TUIIOB CAPKOMEI cybcTpara Matku. Henuddepennuposantas SHIOMETpUAIbHAS
capKOMa OOBIYHO MOSBJISIETCS Y KCHIUH B IIOXKWIOM Bo3pacre. Cpennuii Bo3pact cocrassier 61 rog,.
ViomsiHyTast onyxosib MHMWIBTPUPYET CTEHKY CTEPZKHS MATKU B PasjIMTOM U JECTPYKTUBHOM BUJIE,
a TaKIKe IIO[IBEPracTCsl HEKPO3y. B MUKPOCKOIIIYECKON CTPYKTYPE XaPAKTEPUIYETCS MIICOMOPPIIHBIMI
KJIETKAMU, OT KPYIVIBIX ¥ BEPETEHOOOPa3HBIX 10 ypoaauBsix. Purypsl paspesieHnst 06bIYHO MHOTOYM-
CJICHHBI, B X CTPOeHUM KoHcTatupyercs 6osee 10, a wacro 40 no 50 mexxayHaposusix eanuul. [pu
[IOABECHUY MITOTOB HEOOXOVIMO IIOAYEPKHYTh, YTO CAPKOMBI CTEPIKHS MAaTKI C HECOOBIYHOI JUIM CME-
LIAHHOJ MUKPOCKOIIMYECKON KAPTUHOM TPEOYIOT IOATBEPKACHNS PACIIO3HAHYS [IPY IIOMOLIY UMMY-
HOTUCTOXVIMUYECKOTO packpamuBanust. Tpu nporusrena: [-Kansnecman, Ouemuna u K10 ssisiiores
OCHOBHBIM [JUarHOCTUYECKMM CIIVICKOM.

KiroueBble clioBa: capkoma MaTKu, JIEMIOMUOCAPKOMaA, DHIOMETPMUaIbHAsL capkoma matku, K110,

I"Kanpmecman

INTRODUCTION

terine tumours of mesenchymal origin con-
l | stitute a heterogenous group of neoplasms,
characterized by a variable clinical course and
differing in diagnostic criteria from other soft-tissue
sarcomas. As regards histological maturity, they may
be subdivided into three categories: benign tumours,
tumours of indeterminate malignancy potential and
malignant tumours. They may show uni- or pluridirec-
tional differentiation to tissues typical for a given organ
(homologous differentiation) or to tissues not typical
for that organ but present elsewhere (heterologous dif-
ferentiation). On histogenetic grounds, uterine sarco-
mas may be subdivided into three basic groups: the
first includes tumours originating in endometrial stro-
ma, the second — tumours originating in smooth mus-
cle cells, and the third — mixed tumours featuring both
epithelial and mesenchymal components (mixed miil-
lerian malignant tumours). Histopathological classifi-
cation of mesenchymal uterine sarcomas underwent
several modifications over time. At present, in force is
the WHO classification issued in 2003

HISTOGENESIS
ENDOMETRIAL STROMAL TUMOURS

Endometrial stromal tumours are subdivided into three
main types: 1) endometrial stromal nodule; 2) low grade
endometrial stromal sarcoma and 3) undifferentiated
endometrial sarcoma.

Endometrial stromal nodule is the rarest form of mes-

56 enchymal neoplasm of endometrium of the uterine cor-

WPROWADZENIE

owotwory mezenchymalne macicy tworzg nie-
N jednolitg grupe nowotwordw, charakteryzu-

jacych sie odmiennym przebiegiem klinicznym
i innymi kryteriami diagnostycznymi niz miesaki tkanek
mickkich. Pod wzgledem histologicznej dojrzatosci dzie-
lone sa na fagodne, o nieokreslonym potencjale ziosli-
wosci lub zfosliwe. Moga one wykazywac roznicowanie
jedno- lub wielokierunkowe z tkanek typowych dla na-
rzadu (tzw. homologiczne) lub wystepujacych poza nim
(tzw. heterologiczne). Migsaki macicy pod wzgledem hi-
stogenezy dzielg si¢ na trzy podstawowe grupy: pierw-
szg stanowig nowotwory z podscieliska btony §luzowej
trzonu macicy, druga tworzg guzy z migs$ni gladkich
oraz trzecig nowotwory o mieszanej budowie, ztozone;j
z komponenty nabtonkowej i mezenchymalnej (mixed
mitllerian malignant tumours). Podzial histopatologicz-
ny nowotworéw mezenchymalnych macicy ulegat zmia-
nom. Obecnie obowigzujacg jest Klasyfikacja Swiatowej
Organizacji Zdrowia, WHO z 2003 .

HISTOGENEZA

ENDOMETRIALNE GUZY
PODSCIELISKOWE

Endometrialne guzy podscieliskowe dzielg si¢ na trzy
podstawowe typy: 1. endometrialny guzek podscieli-
skowy (endometrial stromal nodule); 2. endometrialny
migsak podscieliskowy o niskiej ztosliwosci (endome-
trial stromal sarcoma, low grade); 3. mi¢sak endome-
trialny niezroznicowany (undifferentiated endometrial
sarcoma).

GIN ONKOL 2007/, 5 (2], p. 54-60




EDITORIAL/ARTYKUE REDAKCYJNY

pus. It is a benign neoplasm forming a well-demarcated
nodule with an expansive growth pattern. Usually it
develops as a single lesion of 1 to 15 ¢cm in diameter. It
takes the form of a polyp protruding to the uterine lumen
or, much more rarely, extruding above the uterine serous
membrane level. Microscopic study reveals that it is com-
posed of cells similar to those of endometrial stroma.
Endometrial stromal sarcoma of the uterine corpus are
rare, constituting about 10% of uterine sarcomas and
about 0.2% of all malignancies with this location. Low-
grade endometrial stromal sarcoma is a malignant
tumour featuring a characteristic infiltrating growth
pattern, composed of cells similar to endometrial stro-
mal cells. It usually develops in middle-aged women,
according to most published series in women within
the 39-58 age range. Microscopic study reveals an exo-
phytic smooth polyp-like mass, protruding to uterine
cavity or an intramural tumour invading the wall of
corpus uteri, leading to its thickening. On cross-section,
there are usually visible areas of necrosis or cystic struc-
tures indicating tumour degeneration. Microscopic stud-
ies show a fairly monomorphic cells similar to endome-
trial stromal cells in the proliferative phase or a stromal
nodule. Sometimes, areas of hyalinization are present.
A characteristic feature of this tumour type is an infil-
trating pattern of growth with invasion of muscular layer
of uterine corpus and to the lumen of lymphatic vessels.
A very characteristic feature are finger-like excrescences
of tumour within the vascular spaces. Sarcoma cells
usually present mild nuclear polymorphism with less
than 10 mitotic figures per 10 HPFs. Noteworthy is, that
the number of mitotic figures is not a criterion of differ-
entiation for both above mentioned types of endome-
trial sarcoma®®.

Non-differentiated endometrial sarcoma usually devel-
ops in elderly women, with the mean age of 61. Te
tumour grows as a large polypous mass, sometimes
reaching the uterine cervix, diffusely infiltrating the wall
of uterine corpus, resulting in destruction and necro-
sis. Microscopic appearance is characterized by pleo-
morphic cells, from round and spindle-like to bizarre
cells. Mitotic figures are usually numerous, ranging from
10 to 40-50 per 10 HPFs.

TUMOURS
OF MUSCULAR ORIGIN

Tumours of muscular origin may be subdivided into
three groups, according to the degree of histological
maturity: 1) leiomyosarcoma, a malignant mesenchy-
mal tumour, with its epithelioid and myxoid variants;
2) smooth muscle tumour of uncertain malignant poten-
tial (STUMP); 3) leiomyoma, a benign mesenchymal
neoplasm, where apart of the classic form, the follow-
ing variants have been described: cellular, epithelioid,
myxoid, atypical and lipomyoma.
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Endometrialny guzek podscieliskowy jest najrzadziej
wystepujgcym nowotworem mezenchymalnym btony
Sluzowej trzonu macicy. Jest on fagodnym nowotwo-
rem tworzacym dobrze ograniczony guzek o rozpreza-
jacym marginesie wzrostu. Zwykle rozwija si¢ jako po-
jedyncza zmiana Srednicy od 1 do 15 ¢cm. Tworzy on
postac polipa wystajacg do Swiatla jamy macicy lub
znacznie rzadziej — wystaje nad powierzchni¢ surowi-
cowki macicy. Badaniem mikroskopowym stwierdza
si¢, iz zbudowany jest z komorek przypominajacych ko-
morki podscieliska endometrium.

Endometrialne migsaki podScieliskowe trzonu macicy
wystepujq rzadko, stanowig 10% migsakow macicy i oko-
to 0,2% wszystkich nowotworow ztosliwych w tej loka-
lizacji. Endometrialny migsak podScieliskowy o niskiej
ztosliwosci jest nowotworem ztosliwym o charaktery-
stycznym naciekajgcym charakterze wzrostu, zbudowa-
nym z komorek podobnych do komdrek podscielisko-
wych endometrium. Zwykle wystepuje u kobiet w Srednim
wieku, w opublikowanych seriach przypadkow zdiagno-
zowany zostat u kobiet mi¢dzy 39. a 58. rokiem zycia.
W obrazie makroskopowym moze on tworzy¢ egzofi-
tyczng polipowatg mas¢ o gladkim brzegu w jamie ma-
cicy lub Srodsciennie wnika¢ w Sciang trzonu macicy,
powodujac jej pogrubienie. Na przekroju guza zazwy-
czaj widoczne sg pola martwicy lub torbielowate struktu-
ry bedgce wyrazem jego zwyrodnienia. W obrazie mikro-
skopowym stwierdza si¢ do§¢ monomorficzne komorki
podobne do komorek podscieliska endometrium w fa-
zie proliferujacej lub guzka podscieliskowego. Niekiedy
obecne sg pola szkliwienia. Cechg charakterystyczng
jest naciekajgcy charakter wzrostu guza z wnikaniem
do mieSnidwki Sciany trzony macicy oraz do Swiatta
naczyf chtonnych. Typowym obrazem sa palczaste wy-
rola guza lezace w przestrzeniach naczyniowych. Ko-
morki migsaka czesto wykazuja maty polimorfizm ja-
drowy, mniej niz 10 figur podzialu na 10 dpw. Nalezy
zwrOciC uwage, ze liczba figur podziatu nie jest kryte-
rium roznicowania obu wymienionych typow mi¢sakow
podscieliska macicy®?.

Niezroznicowany mi¢sak endometrialny zwykle wyste-
puje u kobiet w starszym wieku, mediana wynosi 61 lat.
Guz ten ros$nie w postaci polipowatej duzej masy, nie-
kiedy dochodzacej do szyjki macicy, nacieka Scian¢ trzo-
nu macicy w sposob rozlany i destrukcyjny oraz ulega
martwicy. W utkaniu mikroskopowym charakteryzuje
si¢ komorkami pleomorficznymi, od okragtych i wrze-
cionowatych do monstrualnych. Figury podziatu zwy-
kle sg liczne w jego utkaniu, stwierdza si¢ ponad 10, cze-
sto 40 do 50 w 10 dpw.

NOWOTWORY
POCHODZENIA MIESNIOWEGO

Nowotwory pochodzenia mi¢gsniowego mozna podzie-
li¢ na trzy grupy wediug stopnia histologicznej dojrza-
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Leiomyosarcomas constitute the largest group of uterine
sarcomas and make up about 1% of all uterine malig-
nancies. They occur nearly exclusively in adult women,
with the mean age at presentation of 50-55 y; only 15% of
cases is diagnosed below 40. A predominating clinical
feature is rapidly enlarging uterus in a post-menopausal
woman, suggesting a quickly growing tumour. This type
of sarcoma usually occurs as a single intramural lesion
without associated myomata. The mean diameter of
tumour at presentation is 8§ cm, with an ill-defined mar-
gin. On cross-section, visible are haemorrhages and foci
of necrosis. A typical leiomyosarcoma is composed of
intertwined bands of spindle-like cells, usually with round-
ed margins and hyperchromatic nucleus and a visible
nucleolus. The key diagnostic criteria in this group of
uterine sarcomas is coagulation necrosis, nuclear atyp-
ia and elevated mitotic activity (over 10 mitotic figures
per 10 HPFs).

MIXED EPITHELIAL-MESENCHYMAL
TUMOURS

The most common tumour in the group of mixed
epithelial-mesenchymal tumours is carcinosarcoma. It
is synonymous with malignant miillerian mixed tumour,
malignant mesodermal mixed tumour, metaplastic car-
cinoma. Rarely encountered forms are adenosarcoma,
carcinofibroma, adenofibroma and adenomyoma.
Carcinosarcoma usually develops in elderly post-meno-
pausal women; the mean age at presentation being 65.
Less than 5% of the patients is under 50. According to
clinical data, at diagnosis this tumour takes the form of
a large polypous mass in the uterine cavity. On cross-
section visible are hemorrhagic and necrotic foci. At
times it may have a hard consistency, due to the pres-
ence of a cartilaginous or bony component. Clinical
course is often marked by metastases to lymph nodes,
abdominal cavity or to retroperitoneal space. A carci-
nosarcoma usually takes an aggressive clinical course
and prognosis is grim, worse than in the case of a high-
grade endometrioid cancer (G3). At microscopic study
both components (carcinomatous and sarcomatous) are
usually easily discernible. The epithelial component most
often takes the form of an endometrioid adenocarcinoma,
rarely of a serous or clear-cell variants. The sarcoma-
tous component may be homologous, e.g. non-differ-
entiated endometrial stromal sarcoma or a leiomyosar-
coma. The hetorogenous component usually takes the
form of malignant chondrosarcoma or rhabdomyosar-
coma or, rarely, osteosarcoma or liposarcoma.

DIFFERENTIAL DIAGNOSIS

On the clinical grounds, the key issue is to determine the
histological type and degree of maturity of mesenchy-
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tosci: 1. mi¢Sniakomigsak (leiomyosarcoma), ztosliwy
nowotwor mezenchymalny, wystepujacy rowniez w wa-
riancie epitelioidnym lub myxoidnym; 2. guz migSnio-
wy o nieokreslonym potencjale ztosliwoSci (smooth mus-
cle tumour of uncertain malignant potential, STUMP);
3. mig$niak (leiomyoma), tagodny nowotwor mezenchy-
malny, w ktorym poza postacia klasyczna wyrdznia sie
nastepujace podtypy: komorkowy, epitelioidny, myxo-
idny, atypowy i tluszczakomigsniak.

Migéniakomigsaki tworzg najliczniejszg grupg migsakow
macicy i stanowig okoto 1% wszystkich nowotworow
zlosliwych macicy. Wystepuja prawie wytacznie u osob
dorostych, sredni wiek chorych wynosi 50-55 lat. Jedy-
nie 15% przypadkow rozpoznawanych jest u kobiet po-
nizej 40. roku zycia. Z danych klinicznych istotne jest
szybkie powickszanie si¢ macicy u kobiet po menopau-
zie, sugerujgce szybko rosnacy guz. Migsak ten zwykle
wystepuje jako pojedyncza zmiana rosnaca Srodscien-
nie, bez obecnosci towarzyszacych migSniakdw. Sred-
nia wielko$¢ guza wynosi 8 cm przy trudnym do okre-
Slenia jego brzegu. Na przekroju stwierdza si¢ w jego
terenie wylewy krwi i ogniska martwicy. Typowy migs-
niakomigsak zbudowany jest z przeplatajacych si¢ pasm
komorek wrzecionowatych, zwykle o zaokraglonych brze-
gach, hiperchromatycznym jadrze i widocznym jaderku.
Najistotniejszym kryterium diagnostycznym omawianej
grupy migsakow macicy jest martwica skrzepowa. Kolej-
nymi parametrami sg atypia komérkowa oraz 10 i po-
wyzej figur podziatu w 10 dpw.

GUZY MIESZANE
NABEONKOWO-MEZENCHYMALNE

Najczestszym nowotworem w grupie guzow mieszanych
nabtonkowo-mezenchymalnych jest migsakorak (carcino-
sarcoma). Synonimami jego s3 nastepujace okreSlenia:
malignant miillerian mixed tumour, malignant mesoder-
mal mixed tumour, metaplastic carcinoma. Rzadziej spo-
tykanymi nowotworami w tej grupie s adenosarcoma,
carcinofibroma, adenofibroma, adenomyoma.

Migsakorak zwykle wystepuje u starszych kobiet po me-
nopauzie, Srednia wieku chorych wynosi 65 lat. U mniej
niz 5% pacjentek wykrywa si¢ go ponizej 50. roku zycia.
Wedtug danych klinicznych nowotwdr ten w momencie
rozpoznania ma postac polipowatej duzej masy w ja-
mie macicy. Na przekroju guza stwierdza si¢ obecno$¢
wylewow krwi i martwicy. Niekiedy wykazuje on twardg
konsystencje spowodowang obecnoscig w jego utkaniu
komponenty chrzestnej lub kostnej. W przebiegu Klinicz-
nym czesto wystepujg przerzuty do weztdw chfonnych
W jamie przestrzeni lub przestrzeni zaotrzewnowe;. Prze-
bieg kliniczny migsakoraka jest zwykle agresywny i Zle
rokujacy, gorszy niz w przypadkach raka endometrioid-
nego wysoko zfosliwego (G3). Badaniem mikroskopo-
wym zazwyczaj fatwo mozna okresli¢ w tym nowotwo-
rze oba komponenty — rakowy i migsakowy. Sktadnik
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muscular and stromal origin, presenting a typical mor-
phological pattern, do not pose diagnostic problems
and determination of their histopathology is usually
possible based on routine hematoxylin-eosin staining.
However, there are cases with an ambiguous appear-
ance on microscopic studies, which require implemen-
tation of additional techniques in order to determine
precisely their histogenesis and degree of maturity.
Problematic tumours of muscular origin include histo-
logical variants of leiomyomas and the STUMP vari-
ety. Lack of cellular atypia and coagulation necrosis,
even associated with an elevated number of mitotic fig-
ures (up to 20 per 10 HPFs) attest to a benign nature of
the tumour. Additional molecular studies of suppressor
genes, e.g. p21, pl6, TP53 and NM-23 or immunohis-
tochemical tests for MIB1, TP53 and progesteron recep-
tors are useful in the differentiation of the above-men-
tioned tumour types®.

Another group are tumours with an atypical micro-
scopic appearance, which require differentiation among
tumours of muscular and endometrial stromal origin.
These include stromal tumours with smooth-muscle or
striated-muscle metaplasia, presence of adipose tissue or
bizarre cells and areas of hyaline degeneration. Another
example of diagnostic difficulties is differentiation
between a benign stromal nodule and epithelioid leiomy-
oma or between an undifferentiated stromal sarcoma and
high-grade leiomyosarcoma. In such cases, useful prove
immunohistochemical studies implementing a panel of
antibodies typical for muscular differentiation line, e.g.
smooth-muscle actin, desmin, sarcomeric myoglobin, h-
caldesmon and CD10, a marker of endometrial stromal
tumours. Clinically useful may prove evaluation of pro-
liferative activity of the tumour expressed by its Ki67
mitotic index assessed using the MIB1 antibodies.
Histological type and degree of maturity of mesenchy-
mal tumours of uterine corpus, confirmed by molecular
and immunohistochemical tests using cellular markers,
are important prognostic factors, which allow stratifica-
tion and classification of patients depending on expect-
ed survival and selection of an optimal treatment option.
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nablonkowy przewaznie jest rakiem gruczotowym typu
endometrioidnego, rzadziej typu surowiczego lub jasno-
komoérkowego. Komponent mi¢gsakowy moze by¢ ho-
mologiczny jak niezrdéznicowany migsak podscielisko-
wy endometrium lub migSniakomiesak. W przypadkach
obecnosci sktadnika heterogennego mozna rozpoznac
ztosliwe migsaki chrzestne i prazkowanokomorkowe lub
rzadziej kostne badz tluszczakomigsaki.

DIAGNOSTYKA ROZNICOWA

Z Klinicznego punktu widzenia bardzo istotne jest okre-
Slenie typu histologicznego i stopnia dojrzatosci nowo-
tworu mezenchymalnego trzonu macicy. Guzy pocho-
dzenia mieSniowego i podscieliskowego, wywodzace si¢
z endometrium, o typowym obrazie morfologicznym, nie
sprawiajg problemdw diagnostycznych, a ich rozpozna-
nie histopatologiczne zwykle opiera si¢ na rutynowym
barwieniu hematoksyling i eozyna. Istnieja jednak przy-
padki o niejednoznacznym utkaniu mikroskopowym,
wymagajace uzycia dodatkowych metod w celu okre-
Slenia ich histogenezy lub stopnia dojrzatosci.

Do problematycznych guzéw pochodzenia migSniowe-
go naleza histologiczne warianty migSniakow oraz migs-
niaki o nieokreslonym potencjale ztosliwosci (STUMP).
Brak atypii komorkowej i martwicy skrzepowej, nawet
przy wzroscie liczby figur podziatu do 20 w 10 dpw.,
przemawia za tagodnym charakterem guza. Dodatkowe
badania molekularne genéw supresorowych, jak p21,
pl6, TP53, NM-23, lub immunohistochemiczne MIBI,
TP53 i receptoréw progesteronowych przydatne sg
w roznicowaniu wymienionych typow nowotworow®.
Inng grupg sg guzy o nietypowym obrazie mikroskopo-
wym, wymagajgce roznicowania mi¢dzy nowotworami
pochodzenia mi¢Sniowego a podscieliskowego z endo-
metrium. Zalicza si¢ do nich nowotwory podscieliskowe
z obecnoscig metaplazji gtadko- lub prazkowanomie-
Sniowej, z wystepowaniem ognisk tkanki ttuszczowej,
komorek monstrualnych (bizarre) lub pol szkliwienia.
Kolejnym przykiadem trudnoSci diagnostycznych jest od-
roznienie fagodnego guzka podScieliskowego od migs-
niaka epitelioidnego lub niezrdéznicowanego migsaka
podscieliskowego od wysoko zioSliwego mieSniakomie-
saka. W tych przypadkach zalecane jest wykonanie ba-
dan immunohistochemicznych z uzyciem panelu prze-
ciwcial typowych dla r6znicowania migSniowego, jak
aktyna mieSni gfadkich, desmina, mioglobina sarko-
meryczna, h-caldesmon, oraz CD10, markera komorek
guzOw podscieliskowych endometrium macicy. Przy-
datna klinicznie jest ocena aktywnoSci proliferacyjne;j
nowotworu wyrazona indeksem mitotycznym Ki-67
badanym metoda immunohistochemiczng z uzyciem
przeciwciata MIBI1.

Typ histologiczny i stopiefi dojrzatosci guza mezenchy-
malnego trzonu macicy poparty badaniami molekular-
nym oraz immunohistochemicznymi markerow komor-
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kowych sg czynnikami rokowniczymi, ktore pozwalajg
dokonac podziatu chorych na grupy w zaleznosci od
prognozowanego przezycia i wyboru metody leczenia.
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