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Přednáška se zaměřuje na problematiku sex cord-stromálních nádorů, které reprezentují heterogenní skupinu 
vzácných nádorů ovaria vznikajících ze zárodečných pruhů či specializovaného stromatu. Jde o nádory 
s variabilním biologickým chováním, které se mohou vyskytovat u žen v jakémkoli věku. 
Diagnostika těchto nádorů je v některých případech problematická, protože mohou vykazovat značný 
morfologický i imunofenotypický překryv, a to jak s nádory jiné histogeneze, tak i v rámci skupiny sex cord-
stromálních nádorů. Z tohoto důvodu patří sex cord-stromální nádory k druhým nejčastěji chybně 
diagnostikovaným ovariálním nádorům, což má přímý dopad na léčbu, prognózu i sledování pacientek.  
Naším cílem proto bylo komplexně charakterizovat velký soubor sex cord-stromálních nádorů ovaria pomocí 
morfologických, imunohistochemických a molekulárně genetických analýz a zlepšit tak jejich diagnostiku. 
Dále jsme se zaměřili i na posouzení jejich prognostického či potenciální prediktivního významu vyšetřovaných 
znaků.  
Ve spolupráci s dalšími pracovišti patologie jsme sestavili soubor 407 případů sex cord-stromálních nádorů; 
adultních a juvenilních nádorů z buněk granulózy (AGCT, JGCT), nádorů ze Sertoliho-Leydigových buněk (SLCT) 
a dalších vzácných jednotek.  
Komplexně jsme pomocí morfologických, imunohistochemických a molekulárně genetických analýz 
charakterizovali soubory AGCT, JGCT a SLCT, které patří mezi nejčastěji chybně diagnostikované sex cord-
stromální nádory. Podrobné morfologické a imunohistochemické analýzy napomohou zejména v rutinní 
diagnostice těchto nádorů. Nález vysoké prevalence mutace FOXL2 p.C134W (99 %) v AGCT potvrzuje, že tato 
mutace je pro AGCT diagnostická a lze ji využít v diagnosticky obtížných případech. U AGCT bez této mutace 
byly identifikovány mutace v genu KRAS nebo KMT2D, což naznačuje alternativní genetickou cestu. V JGCT 
byly nalezeny buď mutace v genu AKT1 nebo ztráta exprese PTEN, což podporuje hypotézu, že jejich 
tumorigeneze je pravděpodobně řízena aktivací dráhy PIK3/AKT/mTOR. Potvrdili jsme, že mutace DICER1 a 
FOXL2 jsou omezené na středně a špatně diferencované SLCT a skupina dobře diferencovaných SLCT 
pravděpodobně představuje jinou entitu. Pomocí expresního profilováním jsme nalezli rozdíly mezi DICER1 
mutovanými a DICER1 wild type SLCT, přičemž DICER1 mutované nádory vykazovaly zvýšenou expresi 
onkogenů asociovaných s agresivnějším imunofenotypem.  
Ve všech nádorových skupinách jsme v části případů detekovali mutace genu TERT, které jsou asociované 
s horší prognózou; ve skupině SLCT jde o mutaci dosud nepopsanou. V AGCT byly navíc nalezeny mutace 
v genu FOXO1, které korelovaly s kratším celkovým přežití a kratší časem do recidivy.  
S ohledem na predikci léčebné odpovědi se ukázalo, že sex cord-stromální nádory jsou na mikrosatelitově 
proficientní, neexprimují PD-L1 a jsou HER2 negativní. Pomocí NGS jsme nalezli první případ AGCT s MSI-High 
a vysokou mutační zátěží (TMB = 19 mut/Mb), který by mohl odpovídat na imunoterapii.  
Komplexní přístup kombinující morfologii, imunohistochemii a molekulárně genetické metody, umožňuje 
zpřesnit diagnostiku sex cord-stromálních nádorů, lépe porozumět jejich patogenezi a biologii a identifikovat 
prognostické a potenciální prediktivní markery, s přímým dopadem na management, terapii a péči o pacientky. 
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