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i Hlavni stanovisko prace

Nové klasifikacni schéma podle 8. revize TNM

ménf piistup ke stanoveni klinického stadia

i ukarcinomu orofaryngu podle asociaci nadoru
s infekci human papilloma virem, nadory

i mediované HPV se vyznacuji odlisnou pre-

i zentacfiv klinickém obraze i v zobrazovacich

i metodach.

. SOUHRN

Ferda J, Ferdova E, Baxa J, BarakovaT,

Skalova A. Soucasny pohled na staging karci-
 nomu orofaryngu

Karcinom orofaryngu mediovany humannim

: papillomavirem (p16+) ma v soucasnosti
vyznamné vzrdstajiciincidenci. Vzhledem k od-
¢ linému chovani a odlisné odpovédi na terapii
je dle nové 8. revize TNM klasifikace provadén

: jeho staging jinym zpsobem od nddor, které
i tuto asociaci nemaji (p16-). U nddor(i p16+ se
i Easto nadorové onemocnént prezentuje jako

i zvétSent krénich uzlin. Uzlinové metastazy

¢ vykazujf casto velmi vysokou heterogenitu

i aaniextranoddlni extenze vSak neznamena

horsi progndzu. Primarni nddory p16+, ale

i metastazy vykazuji casto vyznamné zmény

i glykolytické aktivity, které casto souvise-

i jis charakterem perfuze nddorové tkané.

© Vyznamné rozdily v zobrazeni p16+ a p16- na-
dor( dovolujii prebiopticky predbézné urceni

HPV asociace.

Klicova slova: karcinom orofaryngu, p16+
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Major statement

New classification scheme according the 8th
revision of TNM changes the clinical stadium
assessments in oropharyngeal carcinoma in the
relation to human papilloma virus association,
tumors mediated by the HPV exhibit differ-

ent presentation both in clinical and imaging
appearance.

SUMMARY

Ferda J, Ferdova E, Baxa J, BarakovaT,
Skalova A. Current approach in the staging of
the oropharyngeal carcinoma

Theincidence of carcinoma of the oropharynx
mediated by the human papilloma virus (p16+)
has extremely raised. The clinical and imaging
appearance of p16+ and p16- tumors is dif-
ferent, p16+ tumors exhibit more pronounced
heterogeneity, they shows different dynamics
in the disease development and they are clas-
sified by the different way by the 8% revision of
TNM classification. In tumors p16+, the clinical
onset is frequently as nodal enlargement in
cervical region, but nor the heterogeneity nor
the extranodal extension is associated with
the worse prognosis. Primary of p16+, but also
nodal metastases exhibit important changes in
glycolytic activity associated with the changes
of blood perfusion very frequently. The marked
differences of the imaging presentation enable
to distinguish the p16+ and p16- oropharyn-
geal carcinoma, sometimes before biopsy.

Key words: oropharynx carcinoma, p16+ carci-
noma, glycolysis, tumor heterogeneity.
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uvoD

Nadory hlavy a krku zpravidla vychazeji
ze sliznice horniho aerodigestivniho
traktu. Vzhledem k novym poznatkdm
ohledné biologie a vyvoje nadorovych
onemocnéni orofaryngu je uvedena
stat vénovana problémim soucasného
pohledu na staging orofaryngealniho
karcinomu zobrazovacimi metodami,
nebot zobrazovaci metody hraji vy-
znamnou roli pfi planovani lécby téchto
nadord. I kdyZ v zasadé je klinické
stadium u orofaryngealnich karcinomd
mozné urcit jen na zdkladé klinického
vysetfeni - vySetteni dutiny dstni a krku
aspexi a palpaci - zhodnoceni vlast-
niho rozsahu nadoru je nutné pomoci
vypocetni tomografie (CT), magnetické
rezonance (MR) anebo hybridniho
zobrazeni PET/CT & PET/MR. Uzlinové
postizeni krku je sice mozné zhodno-
tit s dostatecnou presnosti pomoci
ultrazvukového vysetfent, ale protoze
primarni nador je vySetfovan vyse
uvedenymi metodami, lze jich vyuzit

i k posouzeni uzlinové diseminace. Pfi
stanoveni progndzy orofaryngealniho
karcinomu md kromé stanoveni mor-
fologického rozsahu vlastniho nadoru

a pritomnosti metastaz vyznamné misto
prikaz HPV (human papilloma virus)
asociace. Klinicky vyznam pfi stanoveni
prognézy onemocnéni ma také zhodno-
ceni dalsich rizikovych faktord jako jsou
predevsim koureni, abusus alkoholu,
komorbidity, performance status, stav
nutrice a depresivni ladén osobnosti.

ROZDELENi NADORU
HLTANU PODLE 8. REVIZE
TNM

Skupina nadort faryngu vydéluje tfi
jednotlivé kategorie s ohledem na od-
lisnosti v biologii ndadorovych procesd:
nadory nazofaryngu, human papillo-
ma virus negativni (HPV-) — nddory
orofaryngu a hypofaryngu a nadory
human papilloma virus asociované
(HPV+) - nadory orofaryngu. Moderni
klasifikace a staging dle 8. revize TNM
(AJCC 2017, ndsledné IUCN v Ceské re-
publice 2019) vyclenuje nové v kapitole
10 HPV-mediovany (p16+) orofarynge-
alni karcinom, ktery ma v soucasnosti
odlisny systém stagingu od jednotky
plvodniho orofacidlniho karcinomu
(1-3). Kromé oddélent karcinomu
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mediovaného humannim papillomavi-
rem je dalSi podstatnou zménou 8. revi-
ze TNM zavedeni kategorie extranodalni
invaze mezi kategorie N-stagingu.

HPV MEDIOVANY (P16+)
KARCINOM OROFARYNGU

K oddéleni HPV+ nador(i vedlo longitu-
dindlni sledovani vyvoje onemocnéni

o nemocnych s odliSnou prezentaci
proteinu p16 v nadorové tkani. Velmi
rychle se zvysujiciincidence vysoce rizi-
kovych HPV+ nddord patrovych mandli
a bdze jazyka ukdzala, ze chovani téchto
nadord, charakter jejich rdstu a sitent,
ale také prognoza se zasadné odlisuji
od nddord neasociovanych s HPV. Tyto
divody vedly ke zméné 7. klasifikace
TNM (1, 4, 5). Imunohistochemické
prokdzani p16 overexprese se stalo jiz
béznym imunohistochemickym po-
stupem histopatologickych vysetfeni

a byl prokazan velmi silny prognosticky
vztah s pozitivitou tohoto biomarkeru.
Na rozdil od priikazu proteinu p16,
pfimé prokdzani viru HPV se neukazuje

Imunochemicky pri-
kaz onkoproteinu p16
u dlazdicobunécného
karcinomu orofaryn-
gu. (a) p16 pozitivita
(p16+), prakticky

ve viech nddorowych
bunkach se zobrazuje
jako hnédavé zbarvent;
(b) p16 negativita
(p16-) v nadorovych
burkdch bez pfitom-
nosti onkoproteinu,
neni pfitomné hnédavé
zbarveni

Immunohistochem-
ical staining as

a confirmation of on-
coprotein p16 pres-
ence in squamous
cell oropharyngeal
carcinoma (p16+).
(a) p16 positive find-
ing (p16+), presented
as a brown staining

in all carcinoma cells;
(b) p16 negative find-
ing (p16-), presented
as a complete lack of
brown staining in all
carcinoma cells

jako v klinické praxi snadno proveditel-
né vysetfeni. Prognosticky vyznam p16
pozitivity je omezen pouze na nadory
patrové tonzily a baze jazyka a jen v pfi-
padé striktnich pravidel, Ze pozitivita
p16 je ve vice nez 75 % bunék. Vsechny
nadory, kde je pozitivita mensi nez
75%, jsou klasifikovany jako HPV-.
Orofaryngedlni HPV mediovany
(p16+) karcinom, dle 8. revize AJCC, tzv.
HPV-mediated (p16+) opropharyngeal
cancer, se vyskytuje u mladsich jedinc
s minimalni expozici tabaku, nebo zcela
bez nia ma mnohem lepsi prognézu
nez tradic¢ni HPV neasociovany (HPV-).
HPV16/18 je nejcastéji nalezeny tran-
skripéné aktivni HPV typ. High-risk HPV
mediovana karcinogeneze je nejcastéji
dokumentovatelna pomoci imunohis-
tochemicky potvrzené pozitivité p16
proteinu (p16+). Tvorba onkoproteinu
p16 je vyznamné podpofena, protoze
zpétné onkoproteiny HPV 16 (s men-
§im dcinkem HPV 18) degraduji funkce
p53 a také pRB. Jelikoz histochemicky
prikaz p16 je unikdtnim testem pro
potvrzeni karcinogenniho procesu
mediovaného HPV, mélo by byt imu-
nohistochemické testovani provedeno
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Karcinom pravé patrové mandle p16 +, typicka diseminace do uzlin horni jugularni skupiny (IIA) se znamkami extrano-

dalni extenze a odpovéd' na terapii. (a) CT obraz, nddorovad tkdn ani uzlinové metastazy nevykazuji vysokou denzitu po podant
kontrastni latky, je jen lehce vyssi nez m. sternocleidomastoideus; (b) ®F-FDG-PET/CT zobrazuje vysokou glykolytickou aktivitu
v nadorové tkani primarniho tumoru i v uzlinowych metastazach; (c) kontrolni vysetreni ®F-FDG-PET/CT po 2 letech od provede-
ni komplexni terapie ukazuje kompletni odpovéd z morfologického i metabolického hlediska

Carcinoma of the right palatine tonsil p16 +, typical nodal spread to the group of upper jugular nodes (IIA) with the
extranodal extension, and its therapy response. (a) CTimage, nor tumorous tissue, nor nodal metastases don’t exhibit high
level of contrast enhancement, the density a little bit higher as in sternocleidomastoid muscle; (b) **F-FDG-PET/CT displays
high level glycolytic activity both within the primary tumor and metastatic spread; (c) follow-up *8F-FDG-PET/CT two years later
after entire therapy shows complete response from metabolic or morphological point of view

u vsech tumord orofaryngu, véetné
testovani uzlinovych metastaz na krku.
Neni-li nalezeno primarni lozZisko, je
pak staging uzlin p16+ veden stejnym
schématem jako u orofaryngealnich
karcinom( p16+. U téchto uzlin vsak
mize byt primarni tumor nalezen pomo-
ci zobrazovacich metod. Obecné p16+
karcinom nejcastéji vychdzi z lymfoidni
tkané patrové nebo jazykové tonzily,
ale mize vychazet z jakékoliv struktury
orofaryngu, napfiklad mékkého patra
vCetné uvuly.

ZOBRAZOVACI
CHARAKTERISTIKY
TKANE P16+ KARCINOMU
OROFARYNGU

Karcinomy orofaryngu p16+ se vy-
znacuji vaskularizaci nddorové tkané
a vyznamnym zvysenim metabolické
aktivity. Obé vlastnosti jsou vyznamné
zejména pfi posuzovani uzlinového
postizeni, ale hraji podstatnou roli

i pfi vyhleddvani primarniho tumoru.
Nadorova tkan, pokud dosahuje vétsich
rozmér(, casto vykazuje centralni
hypoperfuzi s paradoxnim vyjadrenim
hypermetabolismu s vystupfnovanim

Karcinom pravé patrové tonzily p16 -.

(a) TIRM T2 STIR obraz ukazuje hypersig-
nalni nddorovou tkan mandle i ve dvojici
uzlinovych metastdz; (b) TSET1 obraz se
saturaci signdlu tukové tkdné bez podant
gadoliniové kontrastnf latky; (c) na rozdil
od p16+ karcinom( se p16— nadory vyznacuji
vy$si mirou syceni kontrastnf latky, a to jak

v (T, takiv MR

Carcinoma of the right palatine tonsil
p16-. (a) TIRM T2 STIR image shows the
hyper-signal tumorous tissue in the region of
the right tonsil and within two nodal metas-
tases; (b) TSE T1 image with fat saturation,
before the application of the gadolinium
contrast material; (c) TSE T1image with fat
saturation, the tumorous tissue of the p16+
carcinoma exhibits strong enhancement
after the application of the gadolinium
contrast material, this enhancement is not
so strong in p16—- tumors
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glykolyzy. Vysvétlenim je Warbur-
glv efekt (6-8), kdy nddorovd tkan
prekotné rostouci vyuziva v hypoxic-
kém terénu glykolyzu nejen jako zdroj
energetického metabolismu (syntéza
adenosintrifosfatu), ale intermedialni
produkty (pyrofosfat) jsou cennym
zdrojem fragmentd uhlikovych fetézcl
pro syntézu dalsich dilezitych mole-
kul, napt. ribézy, zaklad(i nékterych
aminokyselin a podobné. Kombinace
Warburgova efektu a pfitomnosti
hypoperfuze dovoluje nalézat v patrové
tonzile nadorovou tkan, i kdyz je skryta
aspexii. Postizena tonzila je obvykle
0 néco vetsi neZ nepostiZzend, soucasné
vykazuje vyssi obrat F-fluorodeoxy-
glukdzy a také obvykle oblasti hypo-
perfuze (9). Vyse uvedené poznatky
jsou velmi vyznamné i pro metodiku
provedeni a hodnoceni magnetické
rezonance.

PFi zobrazeni nadorovych procest
v oblasti orofaryngu je castym ndlezem
velka heterogenita tkané, vice nez u pri-
marniho nadoru, vyjadfena u nddorové
diseminace do uzlin. Heterogenita
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nadorové tkané je dana prekotnym
vyvojem, kdy dochazi k odlisSnému
vyvoji tkani, které jsou dobre prokrvené
od oblasti, kde se nedostdva perfuze
nebo kde dokonce perfuze zcela chybi
(5, 6). Heterogenita je patrnd jak pfi
CT vysetfeni, tak zejména pfi vysetieni
magnetickou rezonanci. Paradoxni byva
nékdy distribuce glykolytické aktivity
v nddorové tkani primarniho nadoru
i uzlinovych metastdz.

P¥i vyvoji nddorového onemocnéni
v orofaryngu je mozné identifikovat
zmény v perfuzi tkani, pokud je prove-
deno vysetfeni pomoci dynamického po-
stkontrastniho skenovani magnetickou
rezonanci. Optimdlni skenovaci tech-
nika je dynamické skenovani sekvenci
po aplikaci gadoliniové kontrastni latky.
Na nasem pracovisti pouzivdme sekven-
ce VIBE (volume interpolated breath-
-hold examination). Pouzitim evaluace
farmakokinetické analyzy je mozné
stanovit jednotlivé farmakokinetické
parametry, z nichZ je zejména vyhodné
pouziti mapy iAUC (initial area under
the curve). Mapa iAUC ukazuje na objem

Extenzivni infiltrace hlubokych struktur

s postizenim n. lingualis a n. glossopharyn-
geus u p16+ karcinomu levé patrové mandle
s objemnymi metastazami. (a) TSET2 obraz
magnetické rezonance je optimalni zobrazent
pro posouzeni infiltrace okolnich struktur diky
svému vybornému prostorovému i kontrast-
nimu rozliSen; (b) TSE T1 obraz magnetické
rezonance s potlacenim signdlu tukové tkané
po podani gadoliniové kontrastni latky,
nadorova tkan se jen mirné syti kontrastni
latkou; (c) ®F-FDG-PET/MR ukazuje vysokou
glykolytickou aktivitu nddoru; (d) extranodal-
ni extenze (ENE), na obraze TSE T2 jsou vidét
dvé objemné uzlinové metastazy, na dorzal-
néji uloZzené chybi hypointenzivni ohraniceni
uzliny na jeji rostralni a laterdlni strané, toto
chybéni ohranicentje typické pro extranodal-
ni §iteni naddorové tkdné

Extensive infiltration of deep structures
with the involvement of the lingual and glo-
ssopharyngeus nerves in p16+ carcinoma

of the left palatine tonsil, large nodal
metastases. (a) TSE T2 magnetic resonance
image is the optimalin the assessment of the
local spread of the tumorous tissue thanks its
excellent spatial and contrast resolution;

(b) TSET1 with fat saturation after applicati-
on of the gadolinium based contrast material,
the tumorous tissue exhibits only moderate
enhancement; (c) *8F-FDG-PET/MRI shows
extreme glycolytic activity of the tumorous
tissue; (d) extranodal extension (ENE) on the
TSET2, even the rostral metastasis is sharply
emarginated and delineated by the hypo-
-intense line of the nodal capsule, the dorsal
metastasis has got no delineation on the
rostral/lateral side, there the tumorous tissue
isinvading the surrounding tissue

krve protékajici tkdni. V ddsledku
hypoxie, anaerobni glykolyzy, snizeni
pH a ndsledné vazodilatace je u mensich
nadorovych procest patrny efekt zvyse-
ni objemu krve ve tkani, u nddorovych
proces( vétsich se jiz objevuje nedo-
statecnd perfuze s ndslednym projevem
snizeni objemu protékajici krve. Avsak
ani v hypoperfundované tkani nemusi
byt pfitomen pokles metabolické aktivi-
ty. P¥i vySetfeni CT p16+ karcinomy (5,
10) nemaji obvykle vyssi denzitu, nebot
se nevyznacuji vyssi vaskularizaci, tim
se v VT odlisuji od nékterych ostatnich
dlazdicobunécnych karcinomd v oblasti
hlavy a krku - jazyka nebo hrtanu.

Na rozdil od ostatnich nddorovych
proces(i neni vyznamnym pomocnikem
v oblasti tonzily difuzni vazeni, jelikoz
lymfoepitelidlni tkan Waldayerova okru-
hu obsahuje mnozstvi lymfocyt(, bunék
malé velikosti, casto nahloucenych
blizko sebe, je restrikce difuze patrna
ivnormalnitkédni,iv nddorové.

K diferencialni diagnostice u pokro-
Cilejsich nador(i vede infiltrace hlubsich
struktur. Témi je prostor paratonzilarnt,



kdy nadorova tkan maze infiltrovat ner-
vové struktury jako nervus hypoglossus
nebo glossopharyngeus a vyvoldvat tak
jejichiritaci bolestivost nebo spazmus.

HODNOCENI VELIKOSTI
(TSTAGING) KARCINOMU
OROFARYNGU

Rozdily v klasifikaci HVP- a HPV+ jsou

v T kategorii v neexistenci Tis (carcino-
ma in situ) a T4 u HPV+ nddor( a chybé-
niT0 kategorie u nadord HPV - (podob-
né jako u ostatnich nadord hlavy a krku
je pritomnost uzlinového postizeni
dlazdicobunécnym karcinomem p16-
bez prikazu primarniho nadoru klasi-
fikovdna jako ,krcni uzlina a neznamy
primarni nador hlavy a krku - Cervical
Lymph Nodes and Unknown Primary
Tumors of the Head and Neck.

DISEMINACE KARCINOMU
OROFARYNGU

Uzlinové metastazy p16+ karcinom( jsou
nejcastéji ulozeny v hornich jugularnich
(skupina ITA a IIB), stfednich juguldrnich
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Perfuze a metabolismus HPV mediovaného karcinomu (stejna
nemocna jako na obr. 4a-d). Barevné kédované zobrazenf drovné
glykolytické aktivity v nadorové tkani na ®F-FDG-PET/MR (e) ukazuje
oblasti vystupriované metabolické aktivity v mistech, kde je perfuze
tkané jiz snizena ve srovnani s barevnymi mapami vyjadfujicimi
objem protékajici krve — mapa iAUC (f) nebo permeabilitu - mapa
K.....(9). Na grafu vyvoje intenzity syceni tkani po aplikaci kontrastnf
latky (h) je vidét odlisnd dynamika syceniv dobte perfundované
Casti nadoru (tyrkysova kfivka) a hypoperfundované - a tedy ziejmé
hypoxické tkané (oranzova kfivka).

Perfusion and metabolism of the HPV mediated carcinoma (the
same patient like on Fig. 4a-d). Color-coded imaging of the levels
of the glycolytic activity within the tumorous tissue on ®F-FDG-

-PET/MRI (e) shows regions of the extremely pronounced metabolic
activity in the part, where the perfusion is reduced on the perfusion
images - blood volume iAUC map (f) and permeability K _map (g).
The different curves of the enhancement are displayed on the graph

uzlindch (skupina III) a méné casto
v submandibuldrni (IB) a submentdlni
oblasti (IA). Nadory baze jazyka (jazyko-
vé tonzily) mivaji vzhledem k oboustran-
né drenazi pravidelné uzlinové metastd-
zy na obou strandach krku. Jako TO je
oznacovdna situace, pokud neni nalezen
primarni tumor a jsou piitomny uzliny
s pozitivitou p16. Vzdalenymi metasta-
zami jsou nejcastéji plicni metastazy,
vzacnéji kostni metastazy.

Extranodélni extenze (ENE), extra-
nodalni pfesahovani, byla zavedena
od 8. revize TNM. Sifeni nddorové tkané
z uzliny pres jeji kapsulu do okolnich
tkani vyrazné ovliviuje dalsi progné-
zu nadorového onemocnéni u vsech
nadord hlavy a krku s vyjimkou pravé
HPV+ nddort (1, 9, 10). Vyznamné
se [isi klinicky staging pfi uzlinovém
postizeni. Paradoxni skutecnosti,
dosud zcela neobjasnénou, je naprosto
odlisné chovani uzlinového postizeni
HPV+ nadorovych uzlinovych metastaz,
kde pfitomnost ENE neposunuje uzliny
do N3.

Soucasny stav pozndni ukazuje
na vyznamné negativni vliv na pro-
gnodzu, pokud je extranodalni extenze
pFitomna u nddord jazyka, karcinomu
p16-v oblasti oro- a hypofaryngu,
iunddord laryngu. Nadorova tkan pfi

in well perfused tissue (turquoise) and hypoxic (orange) (h).

extranodalni extenzi infiltruje okolni
tukovou nebo jinou tkan a zpisobu-
je fixaci uzliny k okoli a v klinickém
dasledku je pFicinou jeji nepohyblivosti.
V zobrazeni magnetické rezonance je
narusena tenkd vrstva v T2 hypoin-
tenzivni tkané na povrchu uzliny, kdy
nadorova tkan narusuje jeji celistvost
a presahuje pres ni do okolni tukové
tkané, pripadné vrista do kozni tkané
nebo prilehlé svalové tkané. Extrano-
dalni extenzi je mozné odlisit na mi-
kroskopickou a makroskopickou, kdy
praveé k odhaleni extranodalni extenze
makroskopické vyznamné ptispivaji
zobrazovaci metody. Stejné jako u vsech
kategorizacnich prvki i zde vsak plati,
Ze prfi nejednoznacnosti nalezu plati, ze
je klasifikovano podle nizsi kategorie,
tedy bez ENE. Stanoveni pfitomnosti
ENE (ENE+) neni mozné jen na zdkla-
dé radiologického nalezu, je nutny
soucasny koreldt lokalniho fyzikdlniho
nalezu - tedy soucasnd invaze kozniho
krytu, nepohyblivost a pfipojeni nado-
rové tkani k pohybu svalem, neurologic-
ké symptomy, jako je paréza brachidlni-
ho plexu, paréza kranialnich nerv( nebo
paréza frenického nervu.

Hodnoceni uzlinovych metastaz
zahrnuje posouzeni jejich veli-
kosti, struktury, ENE a eventudlné
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ZvétsSena uzlina na krku vlevo nejasného piivodu, pomoci **F-FDG-PET/MR byl prokazan primarni tumor, pozdéji s potvrzenim p16+. (a) sytici se
uzlina ve skupiné IIA a soucasné asymetrie velikosti tonzil na TSE T1 FS; (b) podobny obraz na TSE T2; (c) obraz difuzniho vazeni s vysokou b hodnotou;
(d) mapa aparentniho difuzniho koeficientu (ADC) ukazuje snizeni difuzivity v nddorové tkani, ale podobné jako v kontralaterdlni mensi tonzile; (e) PET
obraz ukazuje vysokou droven akumulace *F-FDG v nddorové tkani vlevo v tonzile i v metastaze; (f) fize **F-FDG-PET/MR

Enlarged lymph node in the cervical region of uncertain origin, the primary was discovered using **F-FDG-PET/MRI, subsequently tumorous tissue
was confirmed in tonsillectomy presented with p16+. (a) the enhanced lymph node in the group IIA and the asymmetry of the palatine tonsils on TSE
T1FS; (b) similarimage on TSE T2; (c) diffusion weighted image with high b value; (d) apparent diffusion coefficient (ADC) maps shows similarity of the
values within affected and non-affected even if they are asymmetric; (e) PET image shows extremely raised accumulation of **F-FDG in the affected tonsil
both with the nodal metastasis; (f) **F-FDG-PET/MRI image fusion

metabolické drovné, jejich lokalizaci.
Lokalizace krcnich uzlin je nutné uvadét
pomoci kategorizace ciselné v souhlase
s kategorizaci TNM manudlu (skupiny
IA, IB, IIA, 1IB, III, IV, VA, VB,IV a VII

a déle uzliny hlavy a krku mimo klasifi-
kacnischéma (tab. 1). Uzliny postizené
metastazami v oblasti mediastina s vy-
jimkou uzlin hornich mediastindlnich
(kategorie VII) jsou jiz klasifikovany
jako metastdzy vzdalené.

SHRNUTI

Sprdvny staging znamena pro nemoc-
ného volbu spravné terapie, zejména

u p16+ nadort je kombinace chirurgické
lécby, chemoterapie a zevniho ozdreni
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Schéma 1. Klasifikace uzlin do jednotlivych
skupin v oblasti krku a jejich vztah k hranic-
nim anatomickym strukturam

Scheme 1. Classification of the cervical nodes
into the particular groups and their relation
to the anatomical landmarks

Tab. 1. Klasifikace nadort hlavy a krku - me-
zinarodni klasifikace nadora

Table 1. International classification of tu-
mors - head and neck tumors

C01.9 |bdzejazyka, NOS

€02.4 |jazykova mandle

C05.1 | mékkeé patro, NOS

€05.2 [uvula

€09.0 [tonzildrnifossa

€09.1 |tonzildrnioblouk

€09.8 | prekryvajici se léze tonzily
€09.9 [tonzila, NOS

€10.0 (vallecula

€10.2 | lateralnisténa orofaryngu
C10.3 |zadnisténafaryngu
C10.8 | prekryvajici se léze faryngu
€10.9 |orofarynx, NOS

C11.1 |faryngedlni tonzily
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Karcinom patrové tonzily vpravo p16+, **F-FDG-PET/MR. (a, b) stagingové vy3etieni ukazuje vlastni nador mandle, ale i vyraznou heterogenitu struktury
uzlinovych metastdz ve skupindch IIA a I B vpravo; (c) kompletni odpovéd na terapii po laterdlni faryngektomii, chemo- a radioterapii 0 112 mésicli pozdé&ji

Carcinoma of the right palatine tonsil p16+, *F-FDG-PET/MRI. (a, b) staging, the primary is shown in tonsil, the severe heterogeneity within the nodal
metastases in the groups IIA and IIB; (c) follow-up 12 months later shows complete response to the therapy

i u relativné velkych nddorovych loZisek
Gspésnd (11-13). Abychom byli v sou-
Casnosti schopni spravné zaradit nddory
orofaryngu do TN klasifikace a stanovit
tak jejich staging, je nutné si uvédomit,
Ze nejpodstatnéjsimi zménami je zave-
deni hodnocenfi extranodélni extenze
do N kategorie. Pokud je pfitomna
extranodalni extenze, je nutné ji v po-
pisu zobrazeni zdliraznit, protoze mdze
mit zcela klicovy vyznam pfi stanoveni
progndzy p16- karcinomu. Obvyklym
chovanim p16+ karcinomu orofaryngu
jerychly rist a tvorba velmi objem-
nych uzlinovych metastdz. Vzhledem

k povaze nadorového procesu byva
nékdy primarni nador skryt klinickému
vysetfeni, proto pomoci charakteristic-
kych zmén v prokrveni nadorové tkané
ajejtho metabolismu je vyhodné vyuzit
dynamické postkontrastni zobrazeni

a hodnoceni farmakokinetiky se zamé-
fenim na posouzeni objemu protékajici
krve. Vyskytuje-li se nador v mladsim
véku a typicky u nekuraka a jsou-li kréni
uzlinové metastdzy objemné, je pravdé-
podobné, Ze se jednd o HVP mediovany
(p16+) karcinom a paradoxnijei relativ-
né dobra prognéza i u nador( relativné
pokrocilych. ®

Tab. 2. T deskriptory p16- a p16+ karcinomd orofaryngu

Table 2. T descriptors of p16- and p16+ oropharyngeal carcinoma

T kategorie | p16- karcinom p16- karcinom
128 primarn{ tumor nemdzZe byt hodnocen neni pritomna
TO nenfi pFitomna nenfidentifikovan primarni tumor
TIS carcinoma in situ neni pritomna
T1 tumor mensinez 2cm tumor mensinez 2cm
T2 tumor vétsi nez 2cm, mensi nez 4cm tumor vétsi nez 2 cm, mensinez 4cm
3 tumor vét§'1’ nez4cms pfgsahoyénfm tumor vét§.1’ nez4cms p?gsahoyénfm
na povrch jazyka nebo epiglottis na povrch jazyka nebo epiglottis
nddor vrlstajici do hrtanu, zevnich
T4 stfedné az velmi lokdlné pokrocily tumor :;ZE ,Jiﬁ;;’];n;:;?alnr::gopﬁgzg?;ﬂ[1y]ho
a dalsiinvaze
nador vrastajici do hrtanu, zevnich
T4a svalll jazyka, medidlniho pterygoidniho | nevycleriuje se
svalu, tvrdého patra nebo mandibuly
nador vrlstajici do laterdaniho ptery-
T4b goidniho svalu, lateralni ¢asti nazo- nevycleriuje se

faryngu, nebo zazdivajici krkavici

Tab. 3. N deskriptory p16- a p16+ karcinomii orofaryngu

Table 3. N descriptors of p16- and p16+ oropharyngeal carcinoma

N kategorie

p16- karcinom

p16- karcinom

NX

regiondlni uzliny nemohou byt posouzeny

regionalni uzliny nemohou byt posouzeny

NO bez regiondlnich uzlinovych metastdz | bez regiondlnich uzlinovych metastaz
N1 mejcastaza v uzliné menst nez 3cmabez jedna nebo vice uzlin velikosti do 6 cm
zndmek ENE (extranoddlni extenze)
N2 odlisujf se N2a, N2b, N2c kor?trala?terélnf nebo bilaterdlni uzliny
velikosti do 6 cm
N2a metastdzy vjedné stejnostranné uzliné nevyelefiuje se
vétsineZ 3 a mensineZ 6cm, uzlina bez ENE
metastdzy v mnohocetnych uzlindch
N2b stejnostrannych, Zddnd vétsinez 6cm, | nevycleriuje se
v zadné nenf pfitomna ENE
uzlinové metastazy oboustranné nebo
N2c pouze kontralaterdlné Zadna vétsinez | nevycleriuje se
6.cm a viechny bez ENE
metastazy v uzliné vétsi nez 6 cm, avsak |jedna uzlinovd metastdza vétsinez 6 cm,
N3 ENE negativni, nebo metastdza v jakéko- | nebo vicecetné uzlinové metastazy, kdy
liv uzliné s pfitomnosti ENE jedna vétsinez 6cm
N3a metastézy.v uzliné vétsi nez 6 cm, avsak nevyéleriuje se
ENE negativni
N3b metastdza v jakékoliv uzliné s pfitom- nevyéleriuje se

nosti ENE
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Tab. 4. Kategorizace krcnich uzlin

Tab. 4. Cathegorization of cervical lymph nodes

UZLINY KLASIFIKOVANE V KRENIM SCHEMATU

kategorie

horni okraj

dolni okraj

predni/medialni okraj

zadni/lateralni okraj

IA - submentaln{ uzliny

symfyza mandibuly

télo jazylky

prednf biisko kontralaterdl-
niho m. digastricus

prednf biisko ipsilateralniho
m. digastricus

IB - submandibularni
uzliny

télo mandibuly

zadnf bfisko m. digastricus

pfedn{ biisko ipsilateralniho
m. digastricus

m. stylohyoideus

IIA - hornijuguldrni A

baze lebni

vodorovna rovina dana dol-
nim okrajem téla jazylky

m. stylohyoideus

svisld rovina vedend
n. accesorius

IIB - hornfjugularni B

baze lebni

vodorovna rovina dana dol-
nim okrajem téla jazylky

svisld rovina vedend
n. accesorius

zevni okraj
m. sternocleidomastoideus

IIT - stfednf juguldrnt

vodorovna rovina dana dol-
nim okrajem téla jazylky

vodorovnd rovina dand
dolnim okrajem prsténcité
chrupavky

lateralni okraj
m. sternohyoideus

zevni okraj m. sternocleido-
mastoideus nebo senzorické
vétve plexus cervicalis

IV - dolnijuguldrni

vodorovnd rovina dand
dolnim okrajem prsténcité
chrupavky

klicni kost

lateralni okraj
m. sternohyoideus

zevni okraj m. sternocleido-
mastoideus nebo senzorické
vétve plexus cervicalis

VA - uzliny zadniho
trojahelniku A

hrot soubéhu sterno-
kleidomastoidniho svalu
a trapézového svalu

vodorovnd rovina dand
dolnim okrajem prsténcité
chrupavky

zadni okraj m. sternocleido-
mastoideus nebo senzorické
vétve plexus cervicalis

predni okraj m. trapezius

VB - uzliny zadniho
trojahelniku B

vodorovna rovina dand dolnim
okrajem prsténcité chrupavky

klicni kost

zadni okraj m. sternocleido-
mastoideus

predni okraj m. trapezius

VI - uzliny pfedniho
kréntho komparmentu

jazylka

horni okraj hrudnf kosti

spolecnd krkavice

spolecni krkavice

VII - horni mediastindlni
uzliny

horni okraj hrudni kosti

UZLINY NEKLASIFIKOVANE V KRENIM SCHEMATU

truncus brachiocephalicus

sternum

prddusnice jicen, preverte-
brélnf fascie

subokcipitdlni uzliny
retrofaryngedlni uzliny
parafaryngedlni uzliny

buccindtorové, facidlni uzliny

preaurikularni uzliny

periparotické a intraparotické uzliny
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