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Doporuceny postup pro bioptické
vysetreni a hodnoceni zhoubnych
nadoru dutiny nosni a vedlejsich dutin

hoshich

Doporucené postupy pro hodnoceni zhoubnych nadori du-
tiny nosni a vedlejSich dutin nosnich plati pro dlazdicobunéc-
ny karcinom, pro adenokarcinomy malych slinnych zlazek, pro
neuroendokrinni karcinomy a pro sliznicni maligni melanom.
Nepouzivaji se pro neuroektodermalni nadory, sarkomy a ma-
ligni lymfomy.

Nize uvedené parametry je doporuceno uvadét u vyset-
feni resekatd primarniho nadorového loZiska, nikoli u inci-
zi Ci excizi, u kterych posouzeni nékterych parametri neni
mozné.

A. Primarni nador

1.Typ chirurgickeho zakroku
e excize
o resekce (parcialni maxilektomie, totalni maxilektomie, jina
~ specifikuj)
o jiny (specifikuj)
e nelze stanovit

2. Rozmeéry vzorku
o specifikuj ve tfech rozmérech (mm)

3. Lokalizace nadoru
o dutina nosni (specifikuj)
o vedlejsi dutiny nosni (sinus maxillaris, sinus ethmoidalis,
sinus sphenoidalis, sinus frontalis)
o jina (specifikuj)
e nelze stanovit

4, Lateralita nadoru
e Vpravo
o vlevo
o stfedni ¢ara
e nelze stanovit

9. Mnohocetny vyskyt nadoru
o solitarni loZisko
o vicecetna loziska (specifikuj)
e nelze stanovit

6. Velikost nadoru
o nejvétsi rozmér (mm)
e rozmeéry ve trech rovinach (mm)
e nelze stanovit

1. Makroskopicky popis nadoru
e polypoidni
o exofyticky
e endofyticky
e zviedovatély
o sesilni
e jiny (specifikuj)

8. Makroskopické Sifeni nadoru
o specifikuj

9. Histologicky typ nadoru

Histologické typy karcinomd a slizni¢ni maligni melanom
dle WHO klasifikace z roku 2017 jsou uvedeny v tabulce 1.
Kromé zde explicitné zminénych nador( se Ize setkat zejména
s nasledujicimi tumory:

- varianta dlazdicobunééného karcinomu (adenoskvamézni,

akantolyticky, bazaloidni, papilarni, verukézni)

- SMARCB1/INI-1-deficientni karcinom (provizorni nadorova
jednotka uvedena ve WHO klasifikaci u sinonazalniho ne-
diferencovaného karcinomu (SNUC))

- HPV-pozitivni multifenotypicky sinonazalni karcinom (dfive
HPV-pozitivni karcinom s rysy adenoidné cystického karci-
nomu; provizorni nadorova jednotka uvedena ve WHO klasi-
fikaci u nerohovéjiciho dlazdicobunééného karcinomu)

- adenokarcinomy malych slinnych Zlaz

*Pozn.: Podobné jako u karcinomu orofaryngu jsou také nero-
hovéjici dlaZdicobunécné karcinomy sinonazalni krajiny spoje-
ny s aktivni infekci vysoce rizikovymi typy lidskych papiloma-
virt (HPV), a to priblizné ve 30-50 % pripadu.

Nerohovéjici dlaZdicobunéény karcinom sestava z relativné
dobre ohranicenych nadorovych hnizd s expanzivnim typem $i-
feni (tzv. pushing border). V centru hnizd byvaji nekrézy. Nado-
rové buriky ovoidniho aZ vietenitého tvaru jsou hyperchromni,
s malym mnoZstvim eozinofilni cytoplazmy. Jadérka nebyvaji
patrnd. Typickd je vysoka mitoticka aktivita. Mezibunécné hra-
nice nejsou zretelné. Stromalni reakce byvd nevyraznd, zejmé-
na u c¢asnych stadii nadoru. V nerohovéjicim dlaZdicobunéc-
ném karcinom miiZe byt pritomna rohovéjici slozka (viz niZe).
Pokud tvori tato sloZzka méné nez 10 % nadoroveé tkané, pak je
nador klasifikovan stale jako ,nerohovéjici*. Pokud tvori tato
slozka vice neZ 10 % nddorové tkané, pak je nador klasifikovan
jako ,nerohovéjici s maturaci”,

Rohovéjici dlazdicobunécny karcinom sestavd z neostre
ohranic¢enych nadorovych ¢ept s infiltrativnim typem ristu.
Nadorové buriky jsou polygonalni a maji bohatou eozinofilni
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cytoplazmu. Mezibunécné hranice jsou zietelné a byvaji patrné
mezibunécné mdstky. Stromalni reakce je vyrazna. Predevsim
u dobre a stredné diferencovanych karcinomii je pritomno ex-
tracelularni rohovéni, které vsak u nizce diferencovanych kar-
cinomi muze chybét. Na tomto misté je nezbytné zddraznit,
Ze pritomnost extracelularniho rohovéni tedy neni podminkou
pro diagnozu rohovéjiciho dlazdicobunécného karcinomu (roz-
hodujici je cytoplazmatické rohovéni). Nerohovéjici slozka (viz
vyse) nesmi byt z definice pritomna.

Literatura viz Chernock RD, Head Neck Pathol 2012; Lewis
JS Jr, Histopathology 2012).
**Pozn.: Pro sliznicni maligni melanom se nepouZivaji parame-
try Breslow a Clark.

10. Histologicky grading nadoru”

o dobre diferencovany

o stfedné diferencovany

e nizce diferencovany

o jiny (specifiku;j)

e nelze stanovit
*Pozn.: Histologicky grading je definovan pouze pro rohovéjici
dlazdicobunécny karcinom. Stanovuje se podle prevaZujiciho
nebo podle nejhorsiho stupné diferenciace nddorovych bunék.
Prognosticky vyznam histologického gradingu je relativné
maly, mél by byt vSak uveden jako jedna ze zakladnich charak-
teristik zhoubného nadoru.

Dobre diferencované dlazdicobunécné karcinomy pripominaji
do znacné miry normalni dlaZdicobunécny epitel a sestavaji z ob-
jemnych eozinofilnich bunék podobnych keratinocytim, které
vykazuji pouze lehké cytologické a jaderné atypie a nizkou mito-
tickou aktivitu. Mezi burikami jsou zretelné mezibunécné mustky
a typickeé je extraceluldrni rohovéni ve formé rohovych perel.

Stredné diferencované dlaZdicobunécné karcinomy vykazuji
obecné vétsi cytologicky a jaderny pleomorfismus a vyssi mi-
totickou aktivitu, véetné pritomnosti atypickych mitoz. Extra-
celularni rohovéni je méné vyjadreno.

Nizce diferencované dlaZdicobunécné karcinomy sestavaji
z mensich bunék podobnych spise bazalnim bunkam dlazdi-
cobunécného epitelu a vykazuji vyrazné cytologické a jaderné

atypie a vysokou mitotickou aktivitu, véetné pritomnosti aty-
pickych mitéz. Mezibunécné mustky prestavaji byt patrné a ex-
traceluldrni rohovéni miZe zcela chybét.

Pro varianty dlaZdicobunécného karcinomu neni grading
definovan; jejich biologické chovani je dano jejich ,vnitrnimi*
vlastnostmi.

Grading adenokarcinomu intestinalniho typu neni vzhledem
k jeho vzacnému vyskytu dobre definovan; Ize pouZit grading
pro adenokarcinom tlustého streva. Adenokarcinom neintes-
tinalniho typu je klasifikovan jako dobre diferencovany (low-
grade) nebo nizce diferencovany (high-grade).

Nékteré zhoubné nadory slinnych Zlaz, napr. adenoidné
cysticky karcinom, mukoepidermoidni karcinom, maji svij
specidlni systém gradingu (viz guideline pro zhoubné nadory
slinnych zlaz).

11. Mikroskopicke Sifeni nadoru
o specifikuj (napf. kost, chrupavka, jiné)

12. Vaskularni invaze

e nepfitomna

e pritomna ( )

e nelze posoudit
*Pozn.: Vaskularni invaze znamena pfitomnost nadorovych
bunék v krevnich nebo lymfatickych cévdch vystlanych en-
dotelem. K odliSeni vaskuldrni invaze od retrakcnich arte-
faktii Ize pouZit imunohistochemické vysetreni endotelidl-
nich markerd, napri. CD31, ERG nebo D2-40 (specificky pro
endotel lymfatickych cév). Prognosticky vyznam vaskularni
invaze u zhoubnych nadori sinonazalni oblasti zatim neni
zcela jasny.

13. Perineuralni Sifeni

e nepfitomno

e pfitomno

e nelze posoudit
*Pozn.: Perineurdlni Sifeni je u zhoubnych nadorid hlavy
a krku tradicné povaZovano za diileZity negativni prognostic-
ky faktor. U zhoubnych nadoru sinonazalni oblasti je spojova-

Tabulka 1: Klasifikace karcinom a slizni¢ni maligni melanom dutiny nosni a vedlejSich dutin nosnich dle WHO klasifikace 2017

Rohovéjici dlazdicobunécény karcinom
Nerohovéjici dlazdicobunécny karcinom
Vietenobunécny dlazdicobunécny karcinom
Lymfoepitelialni karcinom

Sinonazalni nediferencovany karcinom

NUT karcinom

Malobunéény neuroendokrinni karcinom
Velkobunécny neuroendokrinni karcinom

Adenokarcinom intestinalniho typu
Adenokarcinom neintestinalniho typu

Teratokarcinosarkom

Slizni¢ni maligni melanom

Zkratky: NUT = nuclear protein in testis
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Tabulka 2: pTNM klasifikace karcinomu dutiny nosni a vedlejSich dutin nosnich (8. vyd. TNM)

Dutina celistni

X primarni nador nelze hodnotit

TO bez zndmek primarniho nadoru

karcinom in situ

—

nador je omezen na sliznici bez eroze ¢i destrukce kosti

nador zpUsobujici erozi ¢i destrukci kosti, véetné Sifeni do tvrdého patra a/nebo stredniho nosniho priiduchu, mimo Siteni do zadni stény
celistni dutiny a pterygoidnich (kfidlovitych) vybézka kosti klinové

nador porusuje kteroukoliv z nasledujicich struktur: kost zadni stény dutiny Celistni, podkozni tkané, spodinu nebo medialni sténu orbity,
fossa pterygoidea, sinus ethmoidalis

—
w

nador porusuje kteroukoliv z nasledujicich struktur: pfedni obsah ocnice, kiiZi tvére, pterygoidni (kfidlovité) vybézky, fossa infratemporalis,

T4a . . . o . .
lamina cribrosa, sinus sphenoidalis nebo sinus frontalis

Tab nador porusuje kteroukoliv z nasledujicich struktur: vrchol ocnice, dura mater, mozek, stfedni jamu lebni, hlavové nervy — jinou nez druhou
vétev trigeminu (n. maxillaris), nazofarynx nebo clivus
Dutina nosni a dutiny ¢ichové

X primarni nador nelze hodnotit

TO bez znamek primarniho nadoru

karcinom in situ
nador je omezen na jednu sublokalizaci dutiny nosni nebo dutin cichovych, s nebo bez poruseni kosti

nador postihuje v jedné lokalizaci dvé sublokalizace nebo se rozSifuje do priléhajici lokalizace v ramci nasoethmoidalni oblasti, s nebo bez
poruseni kosti

N -

nador se $ifi do medialni stény nebo spodiny o¢nice, do dutiny celistni, patra nebo lamina cribrosa

nador porusuje kteroukoliv z nasledujicich struktur: predni obsah oénice, kiizi nosu nebo tvare, Sifi se v minimalnim rozsahu do pfedni
jamy lebni, pterygoidnich (kfidlovitych) vybézka kosti klinové, sinus sphenoidalis nebo sinus frontalis

II

nador porusuje kteroukoliv z nasledujicich struktur: vrchol ocnice, dura mater, mozek, stfedni jamu lebni, hlavové nervy — jinou nez druhou
vétev trigeminu (n. maxillaris), nazofarynx nebo clivus

regionalni lymfatické uzliny nelze hodnotit*
regionalni lymfatické uzliny bez metastaz
metastaza v jediné stejnostranné lymfatické uzliné do 3 cm vcetné v nejvétsim rozméru bez Sifeni mimo uzlinu

metastaza v jediné stejnostranné lymfatické uzliné do 3 cm véetné v nejvétsim rozméru se Sifenim mimo uzlinu, nebo vétsi nez 3 cm, do 6
cm véetné v nejvétsim rozméru, bez sifeni mimo uzlinu

metastaza(y) ve vice stejnostrannych lymfatickych uzlinach do 6 cm véetné v nejvétsim rozméru bez sifeni mimo uzlinu
metastaza(y) v oboustrannych nebo druhostrannych lymfatickych uzlinach do 6 cm véetné v nejvétsim rozméru bez sifeni mimo uzlinu
metastaza v lymfatické uzliné vétsi nez 6 cm v nejvétsim rozméru bez Siteni mimo uzlinu

metastaza(y) v lymfatické uzliné vétsi nez 3 cm v nejvétsim rozméru se Sifenim mimo uzlinu, nebo metastéaza(y) ve vice stejnostrannych
nebo druhostrannych nebo oboustrannych lymfatickych uzlinach se Sifenim mimo uzlinu

vzdélené metastdzy nelze hodnotit**

vzdalené metastazy nepfitomny**

vzdalené metastazy mikroskopicky potvrzené

*Regiondlni lymfatické uzliny jsou uzliny kréni. Uzliny ve stfedni ¢ére jsou povaZovany za stejnostranné. Histologické vySetfeni vzork( ze selektivni kréni
disekce ma standardné zahrnovat 10 nebo vice lymfatickych uzlin. Histologické vySetfeni vzorki z radikalni nebo modifikované radikalni kréni disekce ma
standardné zahrnovat 15 nebo vice lymfatickych uzlin. Jsou-li lymfatické uzliny negativni, ale nebylo dosazeno standardné vySetfovaného poctu, klasifikuje
se jako pNO. Pokud je kritériem klasifikace pN velikost, méfi se velikost metastézy, nikoli velikost celé uzliny.

**Agkoli kategorie pMX a pMO byly zru$eny jiz v 7. vydani TNM klasifikace, dle doporuéeni Rady NOR byla v Ceské republice moznost pouzivani téchto kate-
gorii ponechana.

N
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no s pozitivnimi resekénimi okraji, lokalizaci nadoru v maxile ~ 11. Patologicka klasifikace pTNM

a s predchozim operacnim zakrokem. Prognosticky vyznam Patologicka klasifikace pTNM karcinomu dutiny nosni a ve-
perineuralniho Sifeni u zhoubnych nddor( sinonazdini oblasti  dlejSich dutin nosnich a slizniéniho maligniho melanomu hor-
je vsak zatim nejasny, miZe ale ovlivnit zptisob adjuvantni  niho tseku dychaciho a traviciho traktu a rozdéleni do stadii
lécby. podle 8. vydani TNM je uvedeno v tabulkach 2-5.

B. Lymfatické uzliny

Vsechny lymfatické uzliny, které jsou makroskopicky hod-
noceny jako negativni nebo s nejasnym nalezem, by mély byt
zpracovany v celém rozsahu tkarovymi rezy tloustky 2-3 mm.
Lymfatické uzliny, které jsou makroskopicky hodnoceny jako
pozitivni, nemusi byt zpracovany v celém rozsahu; je dopor-
ucovan 1 tkdnovy fez na kaZdy 1 cm nejvétsiho rozméru uzliny.

Za metastaticky postiZenou lymfatickou uzlinu je povaZo-
vana pouze uzlina s viabilnimi nadorovymi burikami; za pozi-
tivni se tedy nepovazuji uzliny s nevitalnimi (mumifikovanymi)
burikami, s keratinem a/nebo s obrovskobunécnymi granulomy

16. Resekcni okraje kolem rohovych hmot.
« nador dosahuje k resekcnimu okraji (specifikuj orientaci) U kazdé metastaticky postiZené lymfatické uzliny musi byt
« nador nedosahuje k resekénimu okraiji (specifikuj orienta-  uvedeno, zda je pritomno extranodalni Sifeni nadorovych bunék.
ci a vzdalenost (mm) k nejblizSimu okraji) U kaZdé metastaticky postiZené lymfatické uzliny vétsi neZ 30

mm, zejména jsou-li v ni pfitomny vazivové pruhy, je nutné po
extranodalnim Sitenim aktivné patrat. V pripadech podezreni na
o high grade dysplazie dosahuje k resekénimu okraji (spe-  extranodalni Sifeni je vhodné tkan pri prikrajovani otusovat pro
cifikuj orientaci)* spolehlivé hodnoceni perinodalniho resekcniho okraje.
« high grade dysplazie nedosahuje k resekénimu okraji (spe- Pritomnost nddorovych bunék v mékkych tkanich bez rezi-
cifikuj orientaci a vzdalenost (mm) k nejblizSimu okraji)* dualni tkdné lymfatické uzliny, tzv. mékkotkarnovd metastdza,
Jje doporuceno hodnotit jako metastaticky postiZzenou lymfatic-
kou uzlinu s extranodalnim Sitenim.
melanom in situ dosahuje k resekénimu okraji (specifikuj

orientaci)** 1. Pocet lymfatickych uzlin
melanom in situ nedosahuje k resekénimu okraji (speci- o specifikuj
fikuj orientaci a vzdalenost (mm) k nejblizSimu okraji)** e nelze stanovit
vztah melanomu in situ ke v§em resekcnim okrajiim (spe-
cifikuj orientaci a vzdalenost (mm))** 2. \lelikost nejvétsi lymfatickeé uzliny
e nelze posoudit o specifikuj
*Pozn.: Plati pouze pro dlaZdicobunécny karcinom a jeho vari- e nelze stanovit
anty a uvadi se pouze v pripadé, Ze invazivni karcinom nedosa-
huje k okrajiim. 3. Pocet lymfatickych uzlin s metastazou
**Pozn.: Plati pouze pro slizniéni maligni melanom a uvadi se o specifikuj
pouze v pripadé, Ze invazivni nador nedosahuje k okrajim. e nelze stanovit

Tabulka 3: Rozdéleni karcinomu dutiny nosni a vedlejSich dutin nosnich do stadii (8. vyd. TNM)

Tis NO MO
T NO MO
T2 NO MO
T3 NO MO
T1,T2, T3 N1 MO
T1,72,T3 N2 MO
T4a NO, N1, N2 MO
T4b jakékoliv N MO
jakékoliv T N3 MO
jakékoliv T jakékoliv N M1
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Tabulka 4: pTNM klasifikace maligniho melanomu horniho tseku dychaciho a traviciho traktu (8. vyd. TNM)

primarni nador nelze hodnotit*

bez zndmek primarniho nadoru

—
=
D

—
S
o

regionalni lymfatické uzliny nelze hodnotit**

regiondlni lymfatické uzliny bez metastaz

metastazy v regionalnich lymfatickych uzlinach
vzdalené metastazy nelze hodnotit***

vzdalené metastdzy nepritomny***

vzdalené metastazy mikroskopicky potvrzené

nador omezen na epitel a/nebo submukézu (slizniéni onemocnéni)
nador postihuje hluboké mékké tkané, chrupavku, kost nebo naléhajici kiizi

nador porusuje kteroukoliv z nasledujicich struktur: mozek, dura mater, bazi lebni, kaudalni hlavové nervy (n. IX., X., XI., XI1.), fossa infra-
temporalis (prostor Zvykacich svalu), a. carotis, prevertebralni prostor, struktury mediastina

*Slizniéni maligni melanomy jsou agresivni nadory, proto jsou kategorie T1 a T2, stejné jako stadium | a I, vynechany.

**Histologické vySetreni vzorkd z disekce regionalnich lymfatickych uzlin ma standardné zahrnovat 6 a vice lymfatickych uzlin. Jsou-li lymfatické uzliny
negativni, ale nebylo dosazeno standardné vySetfovaného poctu, klasifikuje se jako pNO.

*+xAgkoli kategorie pMX a pMO byly zruseny jiz v 7. vydani TNM klasifikace, dle doporuceni Rady NOR byla v Ceské republice moznost pouzivani téchto

kategorii ponechana.

Tabulka 5: Rozdéleni maligniho melanomu horniho tiseku dychaciho a traviciho traktu do stadii (8. vyd. TNM)

sogmue |8

T4a

T3, T4a
e

NO MO
NO MO
N1 MO
jakékoliv N MO
jakékoliv N M1

*Slizniéni maligni melanomy jsou agresivni nadory, proto jsou kategorie T1 a T2, stejné jako stadium I a ll, vynechany

4. Lateralita lymfatickych uzlin s metastazou
o ipsilateralni (vCetné stredni ¢ary)
o kontralateralni
o bilateralni
o nelze stanovit

9. Velikost nejvétsi metastazy v lymfatické uzliné

o nejvetsi rozmér (mm)

o nelze stanovit
Pozn.: Pokud je lymfaticka uzlina metastaticky postiZena di-
skontinualné, t. je v ni vice mensich metastaz, je doporuce-
no urcit ,velikost metastazy“ zmérenim nejvétsi vzdalenosti
od okraje jedné metastazy k okraji nejvzdalenéjsi metastazy
(angl. end-to-end) v mikroskopickém preparatu.

Prognosticky vyznam izolovanych nadorovych bunék (ITC)
a mikrometastaz je u karcinomi hlavy a krku v soucasné dobé
nejasny. Proto je doporuceno povaZovat za pozitivni lymfatic-
kou uzlinu s nddorovym loZiskem jakékoli velikosti.

6. Extranodalni Sireni
e nepfitomno
o piitomno (specifikuj vzdalenost od pouzdra uzliny;
ENE_ <2 mm,ENE__>2 mm)
e nelze stanovit
Pozn.: Extranodalni Siteni (angl. extranodal extension (ENE)) zna-
mend Sifeni nadorovych bunék pres pouzdro lymfatické uzliny do

[=)]

okolni tkané. Vzdalenost se méri se od zevniho okraje pouzdra.
U karcinomi hlavy a krku je povaZovano za negativni prognosticky
faktor, ktery je spojen s vyssim rizikem regionaini recidivy. Tento
parametr také miiZe ovlivnit typ adjuvantni terapie.

1. Perinodaini resekéni okraj

e pozitivni

e negativni

e nelze stanovit
Pozn.: Perinoddlni resekcni okraj je hodnocen pouze u nadord
s extranodalnim Sitenim. Pozitivni perinodalni resekcni okraj
zvysuje riziko regionalni recidivy a miZe ovlivnit typ adjuvantni
terapie.

C. Vzdalena metastaza
o piitomna (specifikuj lokalizaci)
e nelze posoudit
D. Doplnujici vysetreni
1. Diagnosticka indikace
V diagnostice zhoubnych nador( dutiny nosni a vedlejSich

dutin nosnich se pouzivaji bézna doplfiujici vySetfeni, zejména
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imunohistochemie, ktera jsou vyuzivana zejména v ramci dife-
rencialni diagnostiky nizce diferencovanych zhoubnych nado-
rdl (viz napi. Cordes B et al. Hum Pathol 2009; Franchi A et al.
Histopathology 2011).

Blize Ize zminit nasledujici nadorové jednotky, resp. vy-
Setfeni.

a) lymfoepitelialni karcinom
vySetreni: pfitomnost viru Epsteina-Barrové (EBV)
metoda: in situ hybridizace ke zji§téni pfitomnosti EBV early
mRNA (EBER)
hodnoceni: pozitivni (jaderny signal) x negativni (Zadny
signal)

b) NUT karcinom
vySetreni: pfitomnost prestavby genu NUT (téz NUTMT)
metoda 1: imunohistochemie
hodnoceni: pozitivni (jaderny signal ve vice nez 50 % bunék)
X negativni (Zadny signal)
metoda 2: in situ hybridizace
hodnoceni: prestavba pfitomna x nepfitomna
metoda 3: jiné molekularné genetické metody (napf. polyme-
razova fetézova reakce)
hodnoceni: dle konkrétni metody
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c) SMARCB1/INI1-deficientni sinonazalni karcinom
vySetieni: pfitomnost exprese proteinu SMARCB1/INI1
metoda: imunohistochemie
hodnoceni: pozitivni pro ztratu exprese (zadny jaderny signal)
X negativni pro ztratu exprese (jaderny signal ve 100 % bunék)

d) bifenotypicky sinonazalni sarkom
vySetieni: pfitomnost prestavby genu PAX3
metoda 1: in situ hybridizace
hodnoceni: prestavba pfitomna x nepfitomna
metoda 2: jiné molekularné genetické metody (napf. polyme-
razova retézova reakce)
hodnoceni: dle konkrétni metody

2. Prognosticka a prediktivni indikace

V soucasné dobé (2018) neni indikovano zadné dopliujici
vySetreni, které by bylo nutné rutinné provadét z prognostic-
kych a/nebo prediktivnich diivodi. Vysledky nékterych studii
nicméné naznacuji, Ze HPV/p16-pozitivni dlazdicobunécné
karcinomy sinonazalni oblasti maji lepsi progndzu v porovnani
s karcinomy HPV/p16-negativnimi. Po ovéfeni téchto vysled-
kii rozsahlejSimi studiemi je tedy mozné, Ze se tyto charakte-
ristiky prognostickymi, resp. prediktivnimi parametry stanou.



Doporuceny postup pro bioptické
vysetreni a hodnoceni zhoubnych
nadoru rtu, dutiny dstni a pohyblivé

casti jazyka

Doporucené postupy pro zhoubné nadory rtu, dutiny Gstni
a pohyblivé ¢asti jazyka plati pro dlazdicobunécny karcinom,
pro adenokarcinomy malych slinnych zlazek, pro neuroendo-
krinni karcinomy a pro sliznicni maligni melanom. Nepouziva-
Ji se pro sarkomy a maligni lymfomy.

Nize uvedené parametry je doporuceno uvadét u vyset-
feni resekatd primarniho nadorového loZiska, nikoli u inci-
zi Ci excizi, u kterych posouzeni nékterych parametri neni
mozné.

A. Primarni nador

1.Typ chirurgického zakroku
o excize
o resekce (glosektomie, mandibulektomie, maxilektomie,
palatektomie, jiné - specifikuj)
o jiny (specifikuj)
o nelze stanovit

2. Rozmeéry vzorku
« specifikuj ve tfech rozmérech (mm)

3. Lokalizace nadoru
o horni ret
o dolni ret
o retni komisura
o predni dvé tietiny jazyka (specifikuj)
o horni dasen/alveolarni sliznice
o dolni dasen/alveolarni sliznice
o spodina dutiny Ustni
o tvrdé patro
o tvaf/predsin dutiny dstni
o dolni celist
e horni celist
e jina (specifiku;j)
e nelze stanovit

4, Lateralita nadoru
e Vpravo
e vlevo
o stfedni ¢ara
e nelze stanovit

9. Mnohocetny vyskyt nadoru
o solitarni lozZisko

o vicecetna loziska (specifikuj)
e nelze stanovit

6. Velikost nadoru
o nejvétsi rozmeér (mm)
e rozméry ve trech rovinach (mm)
e nelze stanovit

1. Makroskopicky popis nadoru
e polypoidni
o exofyticky
e endofyticky
e zviedovatély
e sesilni
e jiny (specifikuj)

8. Makroskopické Sifeni nadoru
o specifikuj

9. Histologicky typ nadoru
Histologické typy karcinom( dle WHO klasifikace z roku
2017 jsou uvedeny v tabulce 6. Kromé zde explicitné zminé-
nych nadord se Ize setkat zejména s nasledujicimi tumory:
-varianta dlazdicobunééného karcinomu (akantolyticky,
carcinoma cuniculatum)
- adenokarcinom malych slinnych Zlaz (specifikuj)
- adenokarcinom jiného pivodu nez z malych slinnych zlaz
(specifikuj)
- slizniéni melanom
- jiny (specifikuj)
Pozn.: Pro slizni¢ni maligni melanom se nepouZivaji parametry
Breslow a Clark.

10. Histologicky grading nadoru (pouze pro héiny diaidi-
cobunécny karcinom)

e dobre diferencovany

o stredné diferencovany

e nizce diferencovany

o jiny (specifikuj)

e nelze stanovit
*Pozn.: Histologicky grading je definovan pouze pro béZny
(rohovéjici) dlaZdicobunéény karcinom. Stanovuje se podle
prevaZujiciho nebo podle nejhorsiho stupné diferenciace nado-
rovych bunék. Prognosticky vyznam histologického gradingu
je relativné maly, mél by byt vSak uveden jako jedna ze zaklad-
nich charakteristik zhoubného nadoru.
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Tabulka 6: Klasifikace karcinom( rtu, dutiny dstni a pohyblivé ¢asti jazyka dle WHO klasifikace 2017

(modifikovano)

Bézny dlazdicobunécny karcinom
Verukdzni dlazdicobunéény karcinom
Bazaloidni dlazdicobunécény karcinom
Papilarni dlazdicobunéény karcinom
Vietenobunécny dlazdicobunécény karcinom
Adenoskvamdzni karcinom

Lymfoepitelialni karcinom

Dobre diferencovany neuroendokrinni karcinom
Stredné diferencovany neuroendokrinni karcinom
Nizce diferencovany neuroendokrinni karcinom

Malobunéény neuroendokrinni karcinom
Velkobunéény neuroendokrinni karcinom

Dobre diferencované dlaZdicobunécné karcinomy pripominaji
do znacné miry normalni dlaZdicobunécny epitel a sestavaji z ob-
jemnych eozinofilnich bunék podobnych keratinocytim, které
vykazuji pouze lehké cytologické a jaderné atypie a nizkou mito-
tickou aktivitu. Mezi burikami jsou zfetelné mezibunécné mustky
a typickeé je extraceluldrni rohovéni ve formé rohovych perel.

Stredné diferencované dlaZdicobunécné karcinomy vykazuji
obecné vétsi cytologicky a jaderny pleomorfismus a vyssi mi-
totickou aktivitu, véetné pritomnosti atypickych mitoz. Extra-
celularni rohovéni je méné vyjadreno.

Nizce diferencované dlaZdicobunééné karcinomy sestavaji
z menSich bunék podobnych spise bazalnim bunkam dlazdi-
cobunécného epitelu a vykazuji vyrazné cytologické a jaderné
atypie a vysokou mitotickou aktivitu, véetné pritomnosti aty-
pickych mitéz. Mezibunécné mistky prestavaji byt patrné a ex-
tracelularni rohovéni miiZe zcela chybét.

Pro varianty dlazdicobunécného karcinomu neni grading
definovan; jejich biologické chovani je dano jejich ,vnitinimi*
vlastnostmi.

Nékteré zhoubné nadory slinnych Zlaz, napr. adenoidné
cysticky karcinom, mukoepidermoidni karcinom, maji sviij
specidlni systém gradingu (viz guideline pro zhoubné nadory
slinnych Zlaz).

11. Hloubka invaze (pouze pro pT1-nT3 nadory)
o specifikuj (mm)

Pozn.: Hloubka invaze (angl. depth of invasion (DOI)) je ne-
postradatelny parametr pro stanoveni stagingu pT1-pT3 na-
dori. Je povaZovana za dileZity prognosticky faktor souvi-
sejici s rizikem vzniku metastaz v regionalnich lymfatickych
uzlindch a s celkovym prezitim. Hloubka invaze je méfena
jako vzdalenost ve svislém sméru od bazalni membrany in-
taktniho povrchového dlaZdicobunécéného epitelu nejbliZe
karcinomu k nejhlubsimu mistu invaze karcinomu (obr. 7).
Hloubka invaze neni totoZna s tloustkou nadoru, ktera je mé-
fena od povrchu karcinomu k nejhlubsimu mistu jeho invaze!
Napr. u exofyticky rostouciho karcinomu bude tloustka vétsi
nezZ hloubka invaze, zatimco u endofyticky rostouciho, resp.
exulcerovaného karcinomu bude tloustka naopak mensi neZ
hloubka invaze.
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8070/3
8051/3
8083/3
8052/3
8074/3
8560/3
8082/3

8240/3
8249/3

8041/3
8013/3

12. Mikroskopicke Sifeni nadoru

o specifikuj (napf. kost, chrupavka, jiné)
Pozn.: Infiltrativni Sifeni zhoubného nddoru do kosti je pro
spravné stanoveni stagingu nutné odlisit od ,pouhé” povrcho-
Vé eroze, zejména u karcinomu gingivy, resp. alveoldrni slizni-
ce. Kromé vysetreni kosti v blizkosti vlastniho nadoru by mély

byt vysetreny také resekcni okraje kosti.

13. Typ invazivniho ristu

e kohezivni

e nekohezivni

o Siroce disperzni
Pozn.: Typ invazivniho ristu je povaZovan u karcinomu dutiny
ustni za prognosticky faktor. Mél by byt posuzovan na pomezi
vlastniho nadoru a okolni tkdné v ,nejhorsim* misté. Kohezivni
typ invaze je charakterizovan ,vétsimi plachtami* (angl. broad
sheets) nadorovych bunék nebo skupinami tvorenymi vice nez
15 burikami. Nekohezivni typ invaze je charakterizovan tzkymi

Obr. 1. Hloubka invaze dlazdicobunécného karcinomu je mérena jako
vzdalenost ve svislém sméru od bazalni membrany intaktniho povr-
chového dlazdicobunécného epitelu nejblize karcinomu k nejhlubsi-
mu mistu invaze. (HE, ptivodni zvétSeni 40x)



pruhy, mensimi skupinami tvorenymi méné nez 15 burikami nebo
Jednotlivymi izolovanymi nadorovymi burikami. Siroce disperzni
typ invaze je charakterizovan nadorovymi satelity lokalizova-
nymi ve vzdalenosti vice neZ 1 mm od hlavniho nddorového lo-
Ziska. Tento posledni typ invaze je totoZny s patym typem tzv.
nejhorsiho typu invaze (angl. worst pattern of invasion (WPOI)).

14. Vaskularni invaze

e nepritomna

o piitomna ( )

e nelze posoudit
*Pozn.: Vaskuldrni invaze znamend pritomnost nadorovych bunék
v krevnich nebo lymfatickych cévach vystlanych endotelem. K od-
liseni vaskularni invaze od retrakcnich artefaktd Ize pouzit imuno-
histochemické vysetreni endotelidlnich markerd, napr. CD31, ERG
nebo D2-40 (specificky pro endotel lymfatickych cév).

19. Perineuralni Sikeni
e nepritomno

e pfitomno

e nelze posoudit
*Pozn.: Perineurdlini Siteni je u zhoubnych nadort hlavy a krku
tradicné povaZovano za ddleZity negativni prognosticky faktor,
jehoZ pritomnost je u zhoubnych nadori dutiny ustni spojena
s vyssim rizikem lokdlni a regionalni recidivy a s vyskytem me-
tastdz v regionalnich lymfatickych uzlindch, pricemz nezalezi
na pridméru nervu. Nélez perineuralniho Sifeni mize také ovliv-
nit zpdsob adjuvantni Iécby.

Tabulka 7: pTNM klasifikace karcinomu rtu, dutiny dstni a pohyblivé ¢asti jazyka (8. vyd. TNM)

primarni nador nelze hodnotit
bez znamek primarniho nadoru

karcinom in situ

nador do 2 cm vcetné v nejvétsim rozméru a do 5 mm véetné v hloubce invaze*

nador do 2 cm vcetné v nejvétsim rozméru a vice nez 5 mm, ale méné nez 10 mm v hloubce invaze nebo nador vétsi nez 2 cm, do 4 cm

véetné v nejvétsim rozméru a hloubka invaze do 10 mm

nador vétsi nez 4 cm v nejvétsim rozméru nebo vice nez 10 mm v hloubce invaze

ret: nador zasahuje do kortikalis kosti, dolniho alveolarniho nervu, spodiny dutiny tstni nebo kiize (brady ¢i nosu)
dutina Ustni: nador zasahuje do kortikalis mandibuly nebo do ¢elistni dutiny nebo kize tvare

nador zasahuje do fossa infratemporalis (prostoru Zvykacich svald), kfidlovitych (pterygoidnich) vybézk kosti klinové ¢i baze lebni nebo

obrista a. carotis int.

regionalni lymfatické uzliny nelze hodnotit**

regionalni lymfatické uzliny bez metastaz

metastdza v jediné stejnostranné lymfatické uzliné do 3 cm véetné v nejvétsim rozméru bez sifeni mimo uzlinu

metastdza v jediné stejnostranné lymfatické uzliné do 3 cm véetné v nejvétSim rozméru se Sifenim mimo uzlinu, nebo vétsi nez 3 cm, do 6

cm vcetné v nejvétsim rozméru, bez Sifeni mimo uzlinu

metastdza(y) ve vice stejnostrannych lymfatickych uzlinach do 6 cm véetné v nejvétSim rozméru bez sifeni mimo uzlinu

metastdza(y) v oboustrannych nebo druhostrannych lymfatickych uzlinach do 6 cm véetné v nejvétsim rozmeéru bez sifeni mimo uzlinu

metastdza v lymfatické uzliné vétsi nez 6 cm v nejvétsim rozméru bez Sireni mimo uzlinu

metastaza(y) v lymfatické uzliné vétsi nez 3 cm v nejvétsim rozmeéru se Sitenim mimo uzlinu, nebo metastaza(y) ve vice stejnostrannych
nebo druhostrannych nebo oboustrannych lymfatickych uzlinach se sifenim mimo uzlinu

vzdalené metastazy nelze hodnotit***
vzdalené metastdzy nepritomny***

vzdalené metastazy mikroskopicky potvrzené

*Samotnd povrchova eroze kosti/l(izka zubniho primarnim nadorem dasné nestaci ke klasifikaci nadoru jako pT4a.

**Regionalni lymfatické uzliny jsou uzliny kréni. Uzliny ve stfedni ¢afe jsou povaZovany za stejnostranné. Histologické vysSetfeni vzork( ze selektivni kréni

disekce ma standardné zahrnovat 10 nebo vice lymfatickych uzlin. Histologické vysSetreni vzork( z radikalni nebo modifikované radikalni kréni disekce ma

standardné zahrnovat 15 nebo vice lymfatickych uzlin. Jsou-li lymfatické uzliny negativni, ale nebylo dosazeno standardné vysetrovaného poctu, klasifikuje

se jako pNO. Pokud je kritériem klasifikace pN velikost, méfi se velikost metastazy, nikoli velikost celé uzliny.

**xAckoli kategorie pMX a pMO byly zruseny jiz v 7. vydani TNM klasifikace, dle doporuceni Rady NOR byla v Ceské republice moznost pouzivani téchto

kategorii ponechana.
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Tab. 8: Rozdéleni karcinomu rtu, dutiny dstni a pohyblivé ¢asti jazyka do stadii (8. vyd. TNM)

Tis

T

T2

T3

11,72, T3
T1,T2, T3, T4a
T4a

Tab

jakékoliv T

jakékoliv T

18. Resek¢ni okraje
« nador dosahuije k resekénimu okraji (specifikuj orientaci)
« nador nedosahuje k resekénimu okraji (specifikuj orienta-

« high grade dysplazie dosahuje k resekénimu okraji (spe-
cifikuj orientaci)*
« high grade dysplazie nedosahuje k resekcnimu okraji (spe-

e nelze posoudit
*Plati pouze pro dlaZdicobunéény karcinom a jeho varianty
a uvadi se pouze v pripad€, Ze invazivni karcinom nedosahuje
k okrajim.
**Pozn.: Plati pouze pro slizniéni maligni melanom a uvadi se
pouze v pripadé, Ze invazivni nador nedosahuje k okrajim.

19. Patologicka klasifikace nTNM

Patologicka klasifikace pTNM karcinomu rtu, dutiny Gstni
a pohyblivé ¢asti jazyka a rozdéleni do stadii podle 8. vydani
TNM je uvedeno v tabulkach 7 a 8.

B. Lymfatické uzliny

VSechny lymfatické uzliny, které jsou makroskopicky hod-
noceny jako negativni nebo s nejasnym nalezem, by mély byt
zpracovany v celém rozsahu tkanovymi fezy tloustky 2-3
mm. Lymfatické uzliny, které jsou makroskopicky hodnoceny
jako pozitivni, nemusi byt zpracovany v celém rozsahu; je do-
porucovan 1 tkanovy fez na kaZzdy 1 cm nejvétsiho rozméru
uzliny.

Guidelines

NO MO
NO MO
NO MO
NO MO
N1 MO
N2 MO
NO, N1 MO
jakékoliv N MO
N3 MO
jakékoliv N M1

Za metastaticky postiZenou lymfatickou uzlinu je povaZo-
vana pouze uzlina s viabilnimi nadorovymi burikami; za pozi-
tivni se tedy nepovazuji uzliny s nevitalnimi (mumifikovanymi)
burikami, s keratinem a/nebo s obrovskobunécnymi granulomy
kolem rohovych hmot.

U kaZdé metastaticky postiZené lymfatické uzliny musi byt
uvedeno, zda je pritomno extranodalni Siteni nadorovych bunék.
U kaZdé metastaticky postiZené lymfatické uzliny vétsi nez 30
mm, zejména jsou-li v ni pfitomny vazivové pruhy, je nutné po
extranodalnim Sitenim aktivné patrat. V pripadech podezreni na
extranodalni Siteni je vhodné tkan pri prikrajovani otuSovat pro
spolehlivé hodnoceni perinodalniho resekéniho okraje.

Pritomnost nddorovych bunék v mékkych tkanich bez rezi-
dualni tkdné lymfatické uzliny, tzv. mékkotkarnovd metastdza,
Jje doporuceno hodnotit jako metastaticky postiZzenou lymfatic-
kou uzlinu s extranodalnim Sitenim.

1. Pocet lymfatickych uzlin
o specifikuj
e nelze stanovit

2.Velikost nejuétsi lvmfatické uzliny
o specifikuj
e nelze stanovit

3. Pocet lymfatickych uzlin s metastazou
o specifikuj
e nelze stanovit

4. lateralita lymfatickych uzlin s metastazou
o ipsilateralni (vCetné stfedni Cary)
o kontralateralni
o bilateralni
e nelze stanovit

9. Velikost nejvétsi metastazy v lymfaticke uzliné

o nejvétsi rozmér (mm)

e nelze stanovit
Pozn.: Pokud je lymfaticka uzlina metastaticky postiZena di-
skontinualné, tj. je v ni vice mensich metastaz, je doporuce-
no urcit ,velikost metastazy” zmérenim nejvétsi vzdalenosti
od okraje jedné metastdzy k okraji nejvzdalenéjsi metastazy
(angl. end-to-end) v mikroskopickém preparatu.
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Prognosticky vyznam izolovanych nadorovych bunék (ITC)
a mikrometastaz je u karcinomu hlavy a krku v soucasné dobé
nejasny. Proto je doporuceno povaZovat za pozitivni lymfatic-
kou uzlinu s ndadorovym loZiskem jakékoli velikosti.

6. Extranodalni Sifeni

e nepritomno

o pritomno (specifikuj vzdalenost od pouzdra uzliny;

ENE_ <2 mm,ENE_ >2 mm)

e nelze stanovit
Pozn.: Extranodalni Siteni (angl. extranodal extension (ENE)) zna-
mend Sifeni nadorovych bunék pres pouzdro lymfatické uzliny do
okolni tkané. Vzdalenost se méri se od zevniho okraje pouzdra.
Ukarcinomd hlavy a krku je povaZovano za negativni prognosticky
faktor, ktery je spojen s vysSim rizikem regionalni recidivy. Tento
parametr také miiZe ovlivnit typ adjuvantni terapie.

1. Perinodalni resekcni okraj

e pozitivni

e negativni

e nelze stanovit
Pozn.: Perinodalni resekcni okraj je hodnocen pouze u nadort
s extranodalnim Sifenim. Pozitivni perinodalni resekcni okraj
zvysuje riziko regionalni recidivy a miiZe ovlivnit typ adjuvantni
terapie.
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C. Vzdalena metastaza

o piitomna (specifiku;j lokalizaci)
e nelze posoudit

D. Doplnujici vysetreni

1. Diagnosticka indikace

V diagnostice zhoubnych nadord rtu a dutiny Gstni se pou-
Zivaji bézna doplnujici vySetfeni, zejména imunohistochemie.
Blize Ize zminit nasledujici nadorové jednotky, resp. vySet-
feni.

a) lymfoepitelialni karcinom
vySetfeni: pfitomnost viru Epsteina-Barrové (EBV)
metoda: in situ hybridizace ke zjiSténi pfitomnosti EBV early
mRNA (EBER)
hodnoceni: pozitivni (jaderny signal) x negativni (zadny
signal)

2. Prognosticka a prediktivni indikace

V soucasné dobé (2018) neni indikovano zadné dopliujici
vySetreni, které by bylo nutné rutinné provadét z prognostic-
kych a/nebo prediktivnich diivodu.
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Doporuceny postup pro bioptické
vysetreni a hodnoceni zhoubnych

nadoru hltanu

Doporucené postupy pro zhoubné nadory hltanu, v orofa-
ryngu zahrnujici mj. nadory korene jazyka, patrové mandle
a meékkého patra, plati pro dlazdicobunécny karcinom, pro
adenokarcinomy malych slinnych zlazek, pro neuroendokrinni
karcinomy a pro slizni¢ni maligni melanom. Nepouzivaji se pro
sarkomy a maligni lymfomy.

NiZe uvedené parametry je doporuceno uvadét u vysetreni
resekat( primarniho nadorového loZiska, nikoli u incizi Ci exci-
zi, u kterych posouzeni nékterych parametri neni mozné.

A. Primarni nador

1. Typ chirurgického zakroku
e excize
o resekce (specifikuj - tonzilektomie, laryngofaryngektomie,
jina - specifikuj)
o jiny (specifikuj)
e nelze stanovit

2. Rozmery vzorku
« specifikuj ve tfech rozmérech (mm)

3. Lokalizace nadoru

o orofarynx (specifikuj — patrova mandle, kofen jazyka, mék-
ké patro, uvula, sténa hltanu (zadni), jina)

« nazofarynx (specifikuj — nosohltanova mandle, jind)

o hypofarynx (specifikuj — pyriformni sinus, postkrikoidni
krajina, sténa hltanu (zadni, boéni))

e jina (specifiku;j)

o nelze stanovit

4. Lateralita nadoru
e vpravo
e vlevo

o stfedni ¢ara
o nelze stanovit

9. Mnohocetny vyskyt nadoru
o solitarni loZisko
o vicecetna loziska (specifikuj)
e nelze stanovit

6. Velikost nadoru
o nejvétsi rozmér (mm)
e rozméry ve trech rovinach (mm)
o nelze stanovit

1. Makroskopicky popis nadoru
e polypoidni
o exofyticky
e endofyticky
e zviedovatély
e sesilni
e jiny (specifikuj)

8. Makroskopické Siieni nadoru
o specifikuj

9. Histologicky tyn nadoru

a) nazofarynx
Histologické typy karcinom( dle WHO klasifikace z roku 2017
jsou uvedeny v tabulce 9. Kromé zde explicitné zminénych
nador( se Ize setkat zejména s nasledujicimi tumory:
- adenokarcinom malych slinnych Zlaz (specifikuj)

b) orofarynx*
Histologické typy karcinom( dle WHO klasifikace z roku 2017
jsou uvedeny v tabulce 10. Kromé zde explicitné zminénych
nador( se Ize setkat zejména s nasledujicimi tumory:
- adenokarcinom malych slinnych Zlaz (specifikuj)

Tabulka 9: Klasifikace karcinom(i nazofaryngu dle WHO klasifikace 2017

Nazofaryngealni karcinom -

Rohovéjici dlazdicobunécny karcinom
Nerohovéjici dlazdicobunéény karcinom*
Bazaloidni dlazdicobunéény karcinom

Nazofaryngealni papilarni adenokarcinom

8071/3
8072/3
8083/3

8260/3

* Nerohovéjici dlazdicobunécny karcinom je dale subtypizovan na diferencovany typ a nediferencovany typ (dfive lymfoepitelialni
karcinom, nevhodné lymfoepiteliom). Toto déleni v§ak nema zadny klinicky ani prognosticky vyznam.

Guidelines
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Tabulka 10: Klasifikace karcinomU orofaryngu dle WHO klasifikace 2017

Dlazdicobunécny karcinom

Dlazdicobunécny karcinom, HPV-pozitivni
Dlazdicobunécny karcinom, HPV-negativni

8085/3
8086/3

Tabulka 11: Klasifikace karcinom( hypofaryngu dle WHO klasifikace 2017

Karcinomy z povrchového epitelu -

Bézny dlazdicobunécny karcinom
Verukézni dlazdicobunécny karcinom
Bazaloidni dlaZdicobunécny karcinom
Papilarni dlazdicobunéény karcinom
Vietenobunécny dlazdicobunécny karcinom
Adenoskvamézni karcinom

Lymfoepitelialni karcinom

8070/3
8051/3
8083/3
8052/3
8074/3
8560/3
8082/3

Neuroendokrinni karcinomy -

Dobfe diferencovany neuroendokrinni karcinom
Stredné diferencovany neuroendokrinni karcinom

Nizce diferencovany neuroendokrinni karcinom
Malobunéény neuroendokrinni karcinom
Velkobunéény neuroendokrinni karcinom

c) hypofarynx
Histologické typy karcinom( dle WHO klasifikace z roku
2017 jsou uvedeny v tabulce 11. Kromé zde explicitné
zminénych nadori se lze setkat zejména s nasledujicimi
tumory:

- varianta dlazdicobunécéného karcinomu (akantolyticky)

- adenokarcinom malych slinnych zlaz (specifikuj)

- slizniéni melanom

- jiny (specifikuj)

*Pozn.: HPV-pozitivni dlaZdicobunécny karcinom byvd cas-
to nerohovéjici, prip. nerohovéjici s maturaci a p16-pozitivni

8240/3
8249/3

8041/3
8013/3

(obr. 2-4). HPV-negativni dlaZdicobunécny karcinom byva cas-
to rohovéjici a p16-negativni (obr. 5-7).

Nerohovéjici dlaZdicobunéény karcinom sestdva z rela-
tivné dobre ohrani¢enych nadorovych hnizd s expanzivnim
typem Sifeni (tzv. pushing border). V centru hnizd byvaji ne-
krozy. Nadorové buniky ovoidniho aZ vietenitého tvaru jsou
hyperchromni, s malym mnozstvim eozinofilni cytoplazmy.
Jadérka nebyvaji patrna. Typicka je vysoka mitoticka aktivi-
ta. Mezibunécné hranice nejsou zretelné. Stromalni reakce
byva nevyraznd, zejména u ¢asnych stadii nadoru. V nero-
hovéjicim dlazdicobunééném karcinom mizZe byt pritomna
rohovéjici slozka (viz niZe). Pokud tvori tato slozka méné

Obr. 2. Nerohovéjici dlazdicobunécny karcinom sestava z mensich,
Casto vretenitych bunék s bazofilni cytoplazmou. (HE, piivodni zvét-
Seni 200x)
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Obr. 3. Nerohovéjici dlazdicobunécny karcinom sestava z mensich,
casto vretenitych bunék s bazofilni cytoplazmou. (HE, pivodni zvét-
Seni 400x)

Guidelines



Obr. 4. Silna difuzni exprese proteinu p16 u nerohovéjiciho dlazdico-
bunécného karcinomu. (IHC, pivodni zvétSeni 200x)

Obr. 6. Rohovéjici dlazdicobunécny karcinom sestava z vétsich poly-
gonalnich bunék s eozinofilni cytoplazmou. U lépe diferencovanych
nadord je pfitomno rohovéni. (HE, plivodni zvétseni 400x)

neZ 10 % nddorové tkané, pak je nador klasifikovan stale
jako ,nerohovéjici*. Pokud tvori tato slozka vice neZ 10 %
nadorové tkané, pak je nddor klasifikovan jako ,nerohovéjici
s maturaci”.

Rohovéjici dlaZdicobunéény karcinom sestdva z neostre
ohranicenych nadorovych ¢epi s infiltrativnim typem ristu.
Nadorové burky jsou polygonaini a maji bohatou eozinofilni
cytoplazmu. Mezibunécné hranice jsou zretelné a byvaji patrné
mezibunécné mustky. Stromalni reakce je vyraznd. Predevsim
u dobre a stredné diferencovanych karcinomi je pfitomno ex-
traceluldrni rohovéni, které vsak u nizce diferencovanych kar-
cinomi miZe chybét. Na tomto misté je nezbytné zdiraznit,
Ze pritomnost extraceluldrniho rohovéni tedy neni podminkou
pro diagnézu rohovéjiciho dlaZdicobunééného karcinomu (roz-
hodujici je cytoplazmatické rohovéni). Nerohovéjici slozka (viz
vyse) nesmi byt z definice pritomna.

Literatura viz Chernock RD, Head Neck Pathol 2012; Lewis JS
Jr, Histopathology 2012).

**Pozn.: Pro sliznicni maligni melanom se nepouZivaji parame-
try Breslow a Clark.
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Obr. 5. Rohovéjici dlazdicobunécny karcinom sestava z vétsich poly-
gonalnich bunék s eozinofilni cytoplazmou. U lépe diferencovanych
nadord je pfitomno rohovéni. (HE, ptivodni zvétseni 200x)
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Obr. 7. Negativni exprese proteinu p16 u rohovéjiciho dlazdicobunéc-
ného karcinomu. (IHC, pivodni zvétSeni 200x)

10. Histologicky grading nadoru (pouze pro rohovéjici,
resn. HPV-negativni diazdicobuné¢ny karcinom)*

o dobfre diferencovany

o stfedné diferencovany

e nizce diferencovany

o jiny (specifikuj)

o nelze stanovit
Pozn.: Pro HPV-pozitivni, resp. nerohovéjici dlazdicobunécny
karcinom neni grading definovan. Histologicky grading je defino-
van pouze pro rohovéjici, resp. HPV-negativni dlaZdicobunécny
karcinom. Stanovuje se podle prevazujiciho nebo podle nejhorsi-
ho stupné diferenciace nadorovych bunék. Prognosticky vyznam
histologického gradingu je relativné maly, mél by byt vSak uveden
jako jedna ze zakladnich charakteristik zhoubného nadoru. Dobre
diferencované dlaZdicobunécné karcinomy pripominaji do znac-
né miry normalni dlaZdicobunécny epitel a sestavaji z objemnych
eozinofilnich bunék podobnych keratinocytim, které vykazuji
pouze lehké cytologické a jaderné atypie a nizkou mitotickou ak-
tivitu. Mezi burikami jsou zretelné mezibunécné mustky a typické
Jje extraceluldrni rohovéni ve formé rohovych perel.
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Stiedné diferencované dlaZdicobunécné karcinomy vykazuji
obecné vétsi cytologicky a jaderny pleomorfismus a vyssi mi-
totickou aktivitu, véetné pritomnosti atypickych mitoz. Extra-
celularni rohovéni je méné vyjadreno.

Nizce diferencované dlaZdicobunécné karcinomy sestavaji
z mensich bunék podobnych spise bazalnim bunkam dlazdi-
cobunécného epitelu a vykazuji vyrazné cytologické a jaderné
atypie a vysokou mitotickou aktivitu, véetné pritomnosti aty-
pickych mitéz. Mezibunécné mustky prestavaji byt patrné a ex-
tracelularni rohovéni miiZe zcela chybét.

Nékteré zhoubné nadory slinnych Zldz, napr. adenoidné cystic-
ky karcinom, mukoepidermoidni karcinom, maji svij specialni
systém gradingu (viz guideline pro zhoubné nadory slinnych
Zlaz).

Pozn.: Vyznam hloubky invaze u karcinomu orofaryngu je
méné zrejmy neZ u karcinomu dutiny dstni. Stanovuje se stej-
nym zpiisobem, ovSem pouze u nddori vychazejicich z povr-
chového epitelu, nikoli u nadort vznikajicich z epitelu krypt.

12. Mikroskopicke Sifeni nadoru
o specifikuj

13. Vaskularni invaze
e nepritomna

Tabulka 12: pTNM klasifikace karcinomu nazofaryngu (8. vyd. TNM)
primarni nador nelze hodnotit
bez znamek primarniho nadoru

karcinom in situ

o pritomna ( )

e nelze posoudit
*Pozn.: Vaskularni invaze znamena pfitomnost nadorovych
bunék v krevnich nebo lymfatickych cévach vystlanych endo-
telem. K odliSeni vaskularni invaze od retrakcnich artefakti Ize
pouZit imunohistochemické vysetreni endotelialnich markerd,
napr. CD31, ERG nebo D2-40 (specificky pro endotel lymfatic-
kych cév).
14. Perineuralni Sireni

e nepfitomno

e pfitomno

e nelze posoudit
*Pozn.: Perineurdlini Siteni je u zhoubnych nadort hlavy a krku
tradi¢né povaZovano za daleZity negativni prognosticky faktor,
jehoZ pritomnost je spojena s vysSim rizikem lokalni a regi-
onalni recidivy a s vyskytem metastaz v regionalnich lymfa-
tickych uzlindch, pricemZ nezaleZi na prdméru nervu. Jeho
prognosticky vyznam je obecné vyssi u HPV-negativniho dlaz-
dicobunécného karcinomu. Nélez perineurdiniho Siteni miZe
také ovlivnit zpdsob adjuvantni Iécby.

nador je omezen na nazofarynx nebo se Sifi do orofaryngu a/nebo dutiny nosni bez parafaryngealniho postizeni

nador s Sifenim do parafaryngedlniho prostoru a/nebo infiltraci m. pterygoideus med., m. pterygoideus lat. a/nebo prevertebralnich svald

nador postihuje kostni struktury krénich obratl(i baze lebni, pterygoidni struktury a/nebo paranazalni dutiny

nador se Sifenim intrakranialné a/nebo s postizenim hlavovych nervi, hypofaryngu, oénice, priusni Zlazy a/nebo s infiltraci za lateralni

povrch m. pterygoideus lat.
regionalni lymfatické uzliny nelze hodnotit*

regiondlni lymfatické uzliny bez metastédz

metastaza(y) v jednostranné lymfatické uzliné (uzlinach) kréni(ch) a/nebo jednostranné éi oboustranné metastazy v retrofaryngealnich
lymfatickych uzlinach, do 6 cm véetné v nejvétsim rozméru, nad kaudalnim okrajem chrupavky prstencové

metastdzy v oboustrannych lymfatickych uzlinach krénich do 6 cm véetné v nejvétsim rozméru, nad kaudalnim okrajem chrupavky prsten-

cové

metastaza(y) v lymfatické uzliné (uzlinach) kréni(ch) vétsi nez 6 cm a/nebo se Sitenim pod kaudalni okraj chrupavky prstencové

vzdalené metastazy nelze hodnotit**
vzdalené metastazy nepfitomny**

vzdalené metastazy mikroskopicky potvrzené

*Regionalni lymfatické uzliny jsou uzliny kréni. Uzliny ve stredni Care jsou povazovany za stejnostranné. Histologické vysSetreni vzork( ze selektivni kréni
disekce ma standardné zahrnovat 10 nebo vice lymfatickych uzlin. Histologické vySetfeni vzorki z radikalni nebo modifikované radikalni kréni disekce ma
standardné zahrnovat 15 nebo vice lymfatickych uzlin. Jsou-li lymfatické uzliny negativni, ale nebylo dosazeno standardné vysetrovaného poctu, klasifikuje
se jako pNO. Pokud je kritériem klasifikace pN velikost, méfi se velikost metastazy, nikoli velikost celé uzliny.

**Agkoli kategorie pMX a pMO byly zruSeny jiz v 7. vydani TNM klasifikace, dle doporuéeni Rady NOR byla v Ceské republice moznost pouzivani téchto kate-
gorii ponechana.
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11. Resekéni okraje
« nador dosahuije k resekénimu okraji (specifikuj orientaci)
« nador nedosahuije k resekénimu okraiji (specifikuj orientaci

« high grade dysplazie dosahuje k resekénimu okraji (speci-
fikuj orientaci)*
« high grade dysplazie nedosahuje k resekénimu okraiji (spe-

fikuj orientaci a vzdalenost (mm))**
e nelze posoudit
*Plati pouze pro dlaZzdicobunéény karcinom a jeho varianty
a uvadi se pouze v pripadé, Ze invazivni karcinom nedosahuje
k okrajim.
**Pozn.: Plati pouze pro slizniéni maligni melanom a uvddi se
pouze v pripadé, Ze invazivni nador nedosahuje k okrajim.

18. Patologicka kiasifikace nTNM

Patologicka klasifikace pTNM karcinomu nazofaryngu, oro-
faryngu a hypofaryngu a rozdéleni do stadii podle 8. vydani
TNM je uvedeno v tabulkach 12-19. Karcinomy orofaryngu,
u kterych nebylo provedeno vySetieni exprese proteinu p16
jsou klasifikovany jako p16-negativni.

B. Lymfatické uzliny

Vsechny lymfatické uzliny, které jsou makroskopicky hod-
noceny jako negativni nebo s nejasnym nalezem, by mély byt
zpracovany v celém rozsahu tkanovymi rezy tloustky 2-3 mm.
Lymfatické uzliny, které jsou makroskopicky hodnoceny jako

Tabulka 13: Rozdéleni karcinomu nazofaryngu do stadii (8. vyd. TNM)
Tis
T

Tl
T2

T3

T1,T2

T4
jakékoliv T
jakékoliv T
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pozitivni, nemusi byt zpracovany v celém rozsahu; je doporuco-
van 1 tkdnovy rez na kaZdy 1 cm nejvétsiho rozméru uzliny.

Za metastaticky postiZenou lymfatickou uzlinu je povaZovédna
pouze uzlina s viabilnimi nddorovymi burikami; za pozitivni se tedy
nepovazuji uzliny s nevitalnimi (mumifikovanymi) burikami, s kerati-
nem a/nebo s obrovskobunécnymi granulomy kolem rohovych hmot.

U kazdé metastaticky postizené lymfatické uzliny musi byt
uvedeno, zda je pritomno extranodalni Sifeni nadorovych bu-
nék. U kazdé metastaticky postiZené lymfatické uzliny vétsi neZ
30 mm, zejména jsou-li v ni pritomny vazivové pruhy, je nutné
po extranodalnim Sitenim aktivné patrat. V pripadech podezieni
na extranodalni Sifeni je vhodné tkan pri prikrajovani otuSovat
pro spolehlivé hodnoceni perinodalniho resekéniho okraje.

Pritomnost nadorovych bunék v mékkych tkanich bez rezidu-
aini tkané lymfatické uzliny, tzv. mékkotkdnovd metastaza, je
doporuceno hodnotit jako metastaticky postizenou lymfatickou
uzlinu s extranodalnim Sifenim.

1. Pocet lymfatickych uzlin
o specifikuj
o nelze stanovit

2. elikost nejvétsSi lymfatickeé uzliny
o specifikuj
o nelze stanovit

3. Pocet lymfatickych uzlin S metastazou
o specifikuj
 nelze stanovit

4. Lateralita lymfatickych uzlin s metastazou
o ipsilateralni (vCetné stredni ¢ary)
o kontralateralni
o bilateralni
e nelze stanovit

9. Velikost nejvétSi metastazy v lymfatickeé uzliné

o nejvétsi rozmér (mm)

o nelze stanovit
Pozn.: Pokud je lymfaticka uzlina metastaticky postiZena diskontinuginé,
j. je v ni vice mensich metastdz, je doporuceno urcit velikost metastazy”
Zmérenim nejvétsi vzdalenosti od okraje jedné metastazy k okraji nej-
vzdalenéjsi metastazy (angl. end-to-end) v mikroskopickém preparatu.
Prognosticky vyznam izolovanych nadorovych bunék (ITC)
a mikrometastaz je u karcinomu hlavy a krku v soucasné dobé

NO MO
NO MO
N1 MO
NO, N1 MO
NO, N1, N2 MO
N2 MO
NO, N1, N2 MO
N3 MO
jakékoliv N M1
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nejasny. Proto je doporuceno povaZovat za pozitivni lymfatic-
kou uzlinu s nddorovym loZiskem jakékoli velikosti.

6. Extranodalni Sifeni
e nepfitomno
o pritomno (specifikuj vzdalenost od pouzdra uzliny;
ENE_ <2 mm,ENE__>2 mm)
e nelze stanovit

Pozn. Extranodalni Sifeni (angl. extranodal extension (ENE)) zname-
nd Siteni nddorovych bunék pres pouzdro lymfatické uzliny do okolni

tkané. Vzdalenost se méri se od zevniho okraje pouzdra. U karcino-
mu hlavy a krku je povaZovano za negativni prognosticky faktor, kte-

‘je spojen s vyssim rizikem regionalni recidivy. Tento parametr také
muze ovlivnit typ adjuvantni terapie. Vyznam extranodalniho Sifeni

u HPV-pozitivniho karcinomu orofaryngu je vSak zatim nejasny.

S

1. Perinodalni resek¢ni okraj
e pozitivni
e negativni

o nelze stanovit
Pozn.: Perinodalni resekcni okraj je hodnocen pouze u nddorui
s extranodalnim Sitenim. Pozitivni perinodalni resekcni okraj
zvysuje riziko regionalni recidivy a miZe ovlivnit typ adjuvantni
terapie.

C. Vzdalena metastaza
o piitomna (specifikuj lokalizaci)
e nelze posoudit

D. Doplnujici vysetreni

1. Diagnosticka indikace
a) karcinom orofaryngu

V soucasné dobé je doporuceno u kazdého karcinomu oro-
faryngu stanovit HPV status, protoZe HPV-pozitivni karcinom

Tabulka 14: pTNM klasifikace karcinomu orofaryngu, p16-pozitivniho (8. vyd. TNM)

primarni nador nelze hodnotit

T0 bez znamek primarniho nadoru

Tis karcinom in situ

T nador do 2 cm véetné v nejvétsim rozméru

T2 nador vétsi nez 2 cm, do 4 cm véetné v nejvétsim rozmeéru

cast nazofaryngu, bazi lebni nebo obrista a. carotis
regionalni lymfatické uzliny nelze hodnotit**
regionalni lymfatické uzliny bez metastaz
metastaza v 1-4 lymfatickych uzlinach

metastaza v 5 a vice lymfatickych uzlinach
vzdélené metastazy nelze hodnotit***

vzdélené metastdzy nepritomny***

-

vzdalené metastazy mikroskopicky potvrzené

T3 nador vétsi nez 4 cm v nejvétsim rozméru nebo rozsireny na lingvalni plochu epiglottis

nador postihuje kteroukoliv nasledujicich struktur: hrtan*, hluboké svaly jazyka (m. genioglossus, m. hyoglossus, m. palatoglossus, m.
styloglossus), m. pterygoideus med., tvrdé patro a dolni Celist, m. pterygoideus lat., lamely kidlovitého (pterygoidniho) vybézku, lateralni

*Sifeni primarnich nadord kofene jazyka a valekul sliznici na lingvalni povrch epiglottis nepfedstavuje invazi do hrtanu.

**Regionalni lymfatické uzliny jsou uzliny kréni. Uzliny ve stfedni Care jsou povazovany za stejnostranné. Histologické vySetieni vzorki ze selektivni kréni
disekce ma standardné zahrnovat 10 nebo vice lymfatickych uzlin. Histologické vySetfeni vzork( z radikalni nebo modifikované radikalni kréni disekce ma
standardné zahrnovat 15 nebo vice lymfatickych uzlin. Jsou-li lymfatické uzliny negativni, ale nebylo dosazeno standardné vySetfovaného poctu, klasifikuje
se jako pNO. Pokud je kritériem klasifikace pN velikost, méfi se velikost metastazy, nikoli velikost celé uzliny.

#xAgkoli kategorie pMX a pMO byly zruseny jiz v 7. vydani TNM klasifikace, dle doporuéeni Rady NOR byla v Ceské republice moznost pouzivani téchto
kategorii ponechana.

Tabulka 15: Rozdéleni karcinomu orofaryngu, p16-pozitivniho do stadii (8. vyd. TNM)

swimo R No o
ECTT . o o

T3, T4 NO, N1 Mo
susomn R & o
S ko 4

—_
oo
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orofaryngu je samostatnou nadorovou jednotkou s odliSnou
etiopatogenezi, biologickym chovanim a prognézou v porov-
nani s HPV-negativnim karcinomem orofaryngu. HPV-pozi-
tivni karcinomy maji lepSi prognézu oproti HPV-negativnim
karcinom(m. HPV status je v souc¢asné dobé (2018) tedy po-
vazovan také za dilezity prognosticky parametr. O prediktivni
parametr se v§ak zatim nejednd, byt je mozné, Ze se v bu-
doucnu budou HPV-pozitivni karcinomy Iécit jinak nez HPV-
-negativni karcinomy.

Pri zjistovani HPV statusu Ize postupovat nékolikastuprio-
vé s posouzenim morfologie nadoru a imunohistochemické
exprese proteinu p16. Za p16-pozitivni karcinomy orofaryngu
jsou povazovany nadory s diftzni silnou jadernou a/nebo cy-
toplazmatickou expresi tohoto markeru ve vice nez 70 % nado-
rovych bunék. Za této podminky Ize povaZzovat expresi p16 za
spolehlivy nepfimy ukazatel aktivni replikace vysoce rizikovych
typl HPV. Za p16-negativni karcinomy orofaryngu jsou pova-
Zovany nadory s negativni expresi proteinu p16 nebo s difazni
silnou jadernou a/nebo cytoplazmatickou expresi tohoto mar-
keru v méné 50 % nadorovych bunék. Nadory s diftizni silnou

jadernou a/nebo cytoplazmatickou expresi proteinu p16 ve
vice nez 50 % a soucasné v méné nez 70 % nadorovych bunék
jsou povazovany za nejednoznacné (angl. equivocal).

V soucasné dobé neni specifikovana nejlepsi metoda pro
detekci HPV. VétSinou se pouziva in situ hybridizace nebo po-
lymerazova retézova reakce, kterymi Ize detekovat HPV DNA
nebo mRNA virovych onkoprotein( E6 a E7. V praxi se nejcas-
téji pouziva kombinace zjiSténi exprese p16 a pritomnosti HPV
DNA.

Doporuceny diagnosticky postup pro vySetieni primarniho
nadorového loZiska a metastazy v lymfatické uzliné je uveden
na obr. 8. Literatura viz Lewis JS Jr et al.: Arch Pathol Lab Med
2018.

b) karcinom nosohltanu

Virus Epsteina-Barrové (EBV) se vyskytuje u vétsiny neroho-
véjicich diferencovanych a nerohovéjicich nediferencovanych
(dfive lymfoepitelidlnich) karcinom nosohltanu.
vySetreni: pfitomnost viru Epsteina-Barrové (EBV)
metoda: in situ hybridizace ke zji§téni pfitomnosti EBV early
mRNA (EBER)

Tabulka 16: pTNM klasifikace karcinomu orofaryngu, p16-negativniho (8. vyd. TNM)

primarni nador nelze hodnotit

bez znamek primarniho nadoru

karcinom in situ

nador do 2 cm vcetné v nejvétsim rozméru

nador vétsi nez 2 cm, do 4 cm vcetné v nejvétsim rozméru

nador vétsi nez 4 cm v nejvétSim rozméru nebo rozsiteny na lingvalni plochu epiglottis

nador postihuje kteroukoliv nasledujicich struktur: hrtan*, hluboké svaly jazyka (m. genioglossus, m. hyoglossus, m. palatoglossus, m.
styloglossus), m. pterygoideus med., tvrdé patro nebo dolni celist

nador postihuje kteroukoliv nasledujicich struktur: m. pterygoideus lat., lamely kfidlovitého (pterygoidniho) vybézku, lateralni ¢ast nazofa-

ryngu, bazi lebni nebo obrista a. carotis
regionalni lymfatické uzliny nelze hodnotit**

regionalni lymfatické uzliny bez metastaz

metastdza v jediné stejnostranné lymfatické uzliné do 3 cm véetné v nejvétsim rozméru bez Sifeni mimo uzlinu

metastdza v jediné stejnostranné lymfatické uzliné do 3 cm véetné v nejvétsim rozméru se Sifenim mimo uzlinu, nebo vétsi nez 3 cm, do 6

cm vcetné v nejvétsSim rozméru, bez Sifeni mimo uzlinu

metastdza(y) ve vice stejnostrannych lymfatickych uzlinach do 6 cm véetné v nejvétSim rozméru bez sifeni mimo uzlinu

metastdza(y) v oboustrannych nebo druhostrannych lymfatickych uzlinach do 6 cm véetné v nejvétsim rozméru bez sifeni mimo uzlinu

metastdza v lymfatické uzliné vétsi nez 6 cm v nejvétsim rozméru bez Sireni mimo uzlinu

metastaza(y) v lymfatické uzliné vétsi nez 3 cm v nejvétsim rozmeéru se Sitenim mimo uzlinu, nebo metastaza(y) ve vice stejnostrannych
nebo druhostrannych nebo oboustrannych lymfatickych uzlinach se Sifenim mimo uzlinu

vzdalené metastazy nelze hodnotit***
vzdalené metastdzy nepritomny***

vzdalené metastazy mikroskopicky potvrzené

*+Sifeni primarnich nadord kofene jazyka a valekul sliznici na lingvalni povrch epiglottis nepredstavuje invazi do hrtanu.

**Regionalni lymfatické uzliny jsou uzliny kréni. Uzliny ve stfedni ¢afe jsou povaZovany za stejnostranné. Histologické vysSetieni vzorki ze selektivni kréni

disekce ma standardné zahrnovat 10 nebo vice lymfatickych uzlin. Histologické vysetreni vzork( z radikalni nebo modifikované radikalni kréni disekce ma

standardné zahrnovat 15 nebo vice lymfatickych uzlin. Jsou-li lymfatické uzliny negativni, ale nebylo dosazeno standardné vysetrovaného poctu, klasifikuje

se jako pNO. Pokud je kritériem klasifikace pN velikost, méfi se velikost metastazy, nikoli velikost celé uzliny.

**xAckoli kategorie pMX a pMO byly zruseny jiz v 7. vydani TNM klasifikace, dle doporuéeni Rady NOR byla v Ceské republice moZnost pouzivani téchto

kategorii ponechana.
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Tabulka 17: Rozdéleni karcinomu orofaryngu, p16-negativniho do stadii (8. vyd. TNM)

Tis NO MO
T1 NO MO
T2 NO MO
T3 NO MO
T1,72,73 N1 MO
T1,7T2,T3 N2 MO
Stadium IVA
T4a NO, N1, N2 MO
T4b jakékoliv N Mo
Stadium IVB
jakékoliv T N3 MO
jakékoliv T jakékoliv N M1

Tabulka 18: pTNM klasifikace karcinomu hypofaryngu (8. vyd. TNM)

X primarni nador nelze hodnotit

TO bez zndmek primarniho nadoru

Tis karcinom in situ

T nador je omezen na jednu sublokalizaci hypofaryngu a/nebo méfi do 2 cm véetné v nejvétsim rozméru

nador postihuje vice nez jednu sublokalizaci hypofaryngu nebo sousedni lokalizaci, nebo méfi vice nez 2 cm, do 4 cm véetné v nejvétsim
rozmeéru, bez fixace hemilaryngu

nador méfi vice nez 4 cm v nejvétsim rozméru nebo s fixaci hemilaryngu a se Sitenim do sliznice jicnu

nador postihuje nékterou z nasledujicich struktur: chrupavku stitnou/prstencovou, jazylku, Stitnou Zlazu, jicen, centralni kompartment
mékkych tkani*

T4b nador postihuje prevertebralni fascii, obriista a. carotis nebo postihuje struktury mediastina

regionalni lymfatické uzliny nelze hodnotit**

regionalni lymfatické uzliny bez metastaz

metastaza v jediné stejnostranné lymfatické uzliné do 3 cm véetné v nejvétsim rozméru bez Siteni mimo uzlinu

metastaza v jediné stejnostranné lymfatické uzliné do 3 cm vcetné v nejvétsim rozmeéru se Sitenim mimo uzlinu, nebo vétsi nez 3 cm, do 6
cm vcetné v nejvétsim rozméru, bez Sifeni mimo uzlinu

metastaza(y) ve vice stejnostrannych lymfatickych uzlinach do 6 cm vcetné v nejvétsim rozméru bez sifeni mimo uzlinu
metastaza(y) v oboustrannych nebo druhostrannych lymfatickych uzlinach do 6 cm vcetné v nejvétsim rozméru bez sifeni mimo uzlinu
metastaza v lymfatické uzliné vétsi nez 6 cm v nejvétsim rozméru bez Siteni mimo uzlinu

metastaza(y) v lymfatické uzliné vétsi nez 3 cm v nejvétsim rozméru se Sifenim mimo uzlinu, nebo metastéaza(y) ve vice stejnostrannych
nebo druhostrannych nebo oboustrannych lymfatickych uzlinach se Sifenim mimo uzlinu

vzdéalené metastazy nelze hodnotit***

vzdélené metastazy nepritomny***

vzdalené metastazy mikroskopicky potvrzené

*Centralni kompartment mékkych tkani zahrnuje prelaryngealni paskové svaly a podkozni tuk.

**Regionalni lymfatické uzliny jsou uzliny kréni. Uzliny ve stfedni ¢are jsou povazovany za stejnostranné. Histologické vySetieni vzork( ze selektivni kréni
disekce ma standardné zahrnovat 10 nebo vice lymfatickych uzlin. Histologické vySetfeni vzork( z radikalni nebo modifikované radikalni kréni disekce ma
standardné zahrnovat 15 nebo vice lymfatickych uzlin. Jsou-li lymfatické uzliny negativni, ale nebylo dosazeno standardné vySetfovaného poctu, klasifikuje
se jako pNO. Pokud je kritériem klasifikace pN velikost, méfi se velikost metastazy, nikoli velikost celé uzliny.

wxxAgkoli kategorie pMX a pMO byly zruseny jiz v 7. vydani TNM klasifikace, dle doporuceni Rady NOR byla v Ceské republice moznost pouZivani téchto
kategorii ponechana.
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Doporuceny postup pro HPV testaci
u dlazdicobunécného karcinomu hlavy a krku

DK v biopsii nebo resekatu

v v

v

v

Primami nador

Nédor ve vice a P A
i Kréni lymfaticka Primarni nador
It‘)llégltﬁgct;%h uzlina mimo OF vOF
HPV testace
p161HC nador Klinicky neni indikovana
ziejmy?
; ‘ Ano Y
Pozitivni Negativni |
(expresev =70 % (expresev<70% > OF? Ano >
nadorovych nadorovych e g g HELE
bunék) bunék)*
Ne
Y ¥ A ¥
Negativni Pozitivni
HPV testace DK, HPV-negativni DK nezndmého HPV testace neni (exprese < 70 % (exprese 270 %
(stanov grade) primérniho zdroje identifikovdna nadorovych nadorovych
bunék)! bunék)
Negativni L Pozitivni ¢
v Y @ v v
Riccc il (Primami nebo
| | DK, HPV-poitivi T Grimaminho metastaticky) DK,
DK, HPV-negativni s metastaticky) DK, ) 2
(stanov grade) {stadeinen] HPV-negativni PR Doztring
definovan)® 7 (grade neni
(stanov grade) definovan)?
Oblast nelze zjistit ie Ano
HPV-testace neni
P16IHC identifikovana* p18IHC
Pmiti‘z’";o % Negativni Pozitivni
" nadorovych < > | ST0% < > 300
buné\l’(}; nadorovych bunék)! nadomvych bunék)
Metastaticky DK, ~ Neroho-
HPV testace HPV-negativni véjici morfolo- Ne ——>  HpV testace
(stanov grade)?s gie?
l_ Negativni _+_ Pozitivni 1 | I Negativni Pozitivni —l
no
Metastaticky DK, Mﬁ:ﬁ:ﬁ;m,ﬂl" Mﬁﬁf;;ﬁmzl(' Metastaticky DK, Mﬁt:\?}a;ﬁmz&
HPV-negativni A - HPV-negativni P &
(stanov grade) (grade nent (grade pen (stanov grade) (grade neni
definovan)® definovan)*® definovan)®

DK - dlaZdicobunécny karcinom
OF - orofarynx

HPV - human papillomavirus
IHC - imunohistochemie

'ZvaZ HPV testaci pfi nejednoznagném vysledku p16 (exprese v 50- 70 % nadorovjch bun&k).
2L.ze popsat jako p16- negativni s komentéfem, Ze nador je velmi pravdepodobne HPV-negativni.
SLze popsat jako p16-pozitivni s afem, Ze nador je velmi pravdé & HPV-pozitivni.
“HPV testace miize byt provedena, pokud je vysoké klinické podezrem na primami lozisko v OF.
“Zvaz vySeteni pfitomnosti viru Epsteina-Barrové (EBV)

SDoplii komentaF ,primami loZisko pravdépodobné v OF“.

Upraveno podle Lewis JS Jr et al.: Human Papillomavirus Testing in Head and Neck Carcinomas: Guideline From the College of American Pathologists. Arch Pathol Lab Med, 2018, 142, 5, 559-597. doi: 10.5858/arpa.2017-

Obr. 8. Doporuceny postup pro HPV testaci u dlazdicobunécného karcinomu hlavy a krku
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hodnoceni: pozitivni (jaderny signdl) x negativni (zadny
signal)

2. Prognosticka a prediktivni indikace

HPV status je v souc¢asné dobé (2018) povazovan u karcino-
mu orofaryngu za ddlezZity prognosticky parametr (viz vyse).
0 prediktivni parametr se vSak zatim nejedna.

Tab. 19: Rozdéleni karcinomu hypofaryngu do stadii (8. vyd. TNM)
Tis

T1

T2

T3

11,72, 73

11,72, T3

Stadium IVA

T4a

T4b

Stadium IVB
jakékoliv T

Stadium IVC

2

jakékoliv T

2

EBV status je v soucasné dobé (2018) u karcinomu nosohlta-
nu povaZovan za parametr diagnosticky, nikoli prognosticky.
Vysledky nékterych studii nicméné naznacuji, ze EBV-pozi-
tivni karcinomy nosohltanu maji lepsi progndézu v porovnani
s karcinomy EBV-negativnimi. Po ovéfeni téchto vysledki
rozsahlejsimi studiemi je tedy moZné, Ze se tato charakteris-
tika prognostickym, resp. prediktivnim parametrem stane.

NO MO
NO MO
NO MO
NO MO
N1 MO
N2 Mo
NO, N1, N2 MO
jakékoliv N Mo

N3 MO
jakékoliv N M1
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Doporuceny postup pro bioptické
vysetreni a hodnoceni zhoubnych

nadoru hrtanu

Doporucené postupy pro zhoubné nadory hrtanu plati pro
dlazdicobunécny karcinom, pro adenokarcinomy malych slin-
nych Zlazek, pro neuroendokrinni karcinomy a pro sliznicni
maligni melanom. NepouzZivaji se pro dlaZdicobunécny karci-
nom hypofaryngu, sarkomy a maligni lymfomy.

NizZe uvedené parametry je doporuceno uvadét u vyset-
feni resekati primarniho nadorového loziska, nikoli u in-
cizi Ci excizi, u kterych posouzeni nékterych parametri
neni mozné.

A. Primarni nador

1.Typ chirurgickeho zakroku
o excize (specifikuj — endolaryngealni, transoralni laserova)
o resekce - laryngektomie (specifikuj — supragloticka,
suprakrikoidni, vertikalni hemilaryngektomie, parcialni, to-
talni, jina — specifikuj)
o jiny (specifikuj)
o nelze stanovit

2. Rozmeéry vzorku
o specifikuj ve tfech rozmérech (mm)

3. Lokalizace nadoru

o supragloticka (specifikuj - epiglottis (lingvalni, laryngeal-
ni), aryepiglotické fasy, arytenoidni chrupavky, vestibularni
vazy, ventrikulus)

o gloticka - hlasivkové vazy (specifikuj — vlastni vaz, predni
komisura, zadni komisura)

e subgloticka

o transgloticka

o jina (specifikuj)

4. Lateralita nadoru
e Vpravo
o vlevo
o stredni ¢ara
o nelze stanovit
o nelze stanovit
9. Mnohocetny vyskyt nadoru
o solitarni lozisko
o vicecetna loziska (specifikuj)

o nelze stanovit

6. Velikost nadoru
o nejvétsi rozmér (mm)

Guidelines

e rozméry ve trech rovinach (mm)
e nelze stanovit

1. Makroskopicky popis nadoru
e polypoidni
o exofyticky
e endofyticky
e zviedovatély
e sesilni
e jiny (specifikuj)

8. Makroskonpickeé Sifeni nadoru
o specifikuj

9. Histologicky typ nadoru
Histologické typy karcinomd dle WHO klasifikace z roku 2017
jsou uvedeny v tabulce 20. Kromé zde explicitné zminénych
nadord se Ize setkat zejména s nasledujicimi tumory:

- varianta dlazdicobunééného karcinomu (akantolyticky)

- adenokarcinom malych slinnych Zlaz (specifikuj)

- slizni¢ni melanom

- jiny (specifikuj)
Pozn.: Pro sliznicni maligni melanom se nepouZivaji parametry
Breslow a Clark.

10. Histologicky grading nadoru (pouze pro béiny diazdi-
cobunéény karcinom)

o dobre diferencovany

o stfedné diferencovany

e nizce diferencovany

o jiny (specifikuj)

o nelze stanovit

*Pozn.: Histologicky grading je definovan pouze pro béZny
(rohovéjici) dlazdicobunécny karcinom. Stanovuje se podle
prevazujiciho nebo podle nejhorsiho stupné diferenciace nado-
rovych bunék. Prognosticky vyznam histologického gradingu je
relativné maly, mél by byt vSak uveden jako jedna ze zakladnich
charakteristik zhoubného nadoru.

Dobre diferencované dlaZzdicobunécné karcinomy pripomina-
ji do znacné miry normalni dlaZdicobunécny epitel a sestavaji
z objemnych eozinofilnich bunék podobnych keratinocytim,
které vykazuji pouze lehké cytologické a jaderné atypie a niz-
kou mitotickou aktivitu. Mezi burikami jsou zietelné mezibu-
nécné mdistky a typické je extracelularni rohovéni ve formé
rohovych perel.

Stredné diferencované dlaZdicobunécné karcinomy vykazuji
obecné vétsi cytologicky a jaderny pleomorfismus a vyssi mito-
tickou aktivitu, véetné pritomnosti atypickych mitoz. Extracelu-
larni rohovéni je méné vyjadreno.
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Tabulka 20: Klasifikace karcinom( hrtanu dle WHO klasifikace 2017

Bézny dlazdicobunécny karcinom
Verukdzni dlazdicobunéény karcinom
Bazaloidni dlazdicobunéény karcinom
Papilarni dlazdicobunécny karcinom
Vietenobunécny dlazdicobunécny karcinom
Adenoskvamdzni karcinom

Lymfoepitelidlni karcinom

Dobre diferencovany neuroendokrinni karcinom

Stiedné diferencovany neuroendokrinni karcinom

Nizce diferencovany neuroendokrinni karcinom
Malobunéény neuroendokrinni karcinom
Velkobunéény neuroendokrinni karcinom

Nizce diferencované dlazdicobunééné karcinomy sestavaji z men-
Sich bunék podobnych spiSe bazalnim burikam dlaZdicobunééného epi-
telu a vykazuji vyrazné cytologické a jaderné atypie a vysokou mitotic-
kou aktivitu, vCetné pritomnosti atypickych mitoz. Mezibunécné mustky
prrestavaji byt patrné a extracelularni rohovéni muiZe zcela chybét.

Pro varianty dlazdicobunécného karcinomu neni grading defino-
van; jejich biologické chovani je dano jejich ,vnitrnimi* viastnostmi.

Nékteré zhoubné nadory slinnych Zlaz, napr: adenoidné cysticky
karcinom, mukoepidermoidni karcinom, maji sviij specialni systém
gradingu (viz guideline pro zhoubné nadory slinnych Zlaz).

11. Mikroskopicke Sifeni nadoru
« specifikuj (napf. chrupavka stitna, chrupavka prstencova,
paragloticky prostor, preepigloticky prostor)

Pozn.: Vyznam typu invazivniho ristu je u karcinomu hrtanu
zatim nejasny.

13. Vaskularni invaze

e nepritomna

o pritomna ( )

e nelze posoudit
*Pozn.; Vaskularni invaze znamena pritomnost nadorovych bu-
nék v krevnich nebo lymfatickych cévdch vystlanych endotelem.
K odliseni vaskularni invaze od retrakcnich artefaktd Ize pouzit
imunohistochemické vysetreni endotelidinich markerd, napr.
CD31, ERG nebo D2-40 (specificky pro endotel lymfatickych cév).

14. Perineuralni Sifeni

e nepfitomno

e pfitomno

e nelze posoudit
*Pozn.. Perineurdlni Siteni je dileZity negativni prognosticky fak-
tor, jehoZ pritomnost je spojena s vyssim rizikem lokalni a regio-
nélni recidivy a s vyskytem metastaz v regionalnich lymfatickych
uzlindch, pricemz nezaleZi na priméru nervu. Nélez perineuralni-
ho sifeni miZe také ovlivnit zpdsob adjuvantni Iécby.
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8070/3
8051/3
8083/3
8052/3
8074/3
8560/3
8082/3

8240/3
8249/3

8041/3
8013/3

11. Resekéni okraje
o nador dosahuije k resekcnimu okraji (specifikuj orientaci)
« nador nedosahuije k resekénimu okraiji (specifikuj orientaci

« high grade dysplazie dosahuje k resekénimu okraji (speci-
fikuj orientaci)*
« high grade dysplazie nedosahuje k resekcnimu okraji (spe-

i a vzdalenost (mm))**
e nelze posoudit
*Plati pouze pro dlaZzdicobunéény karcinom a jeho varianty
a uvadi se pouze v pripadé, Ze invazivni karcinom nedosahuje
k okrajim.
**Pozn.: Plati pouze pro slizni¢ni maligni melanom a uvadi se
pouze v pripadé, Ze invazivni nddor nedosahuje k okrajim.

18. Patologicka klasifikace pTNM

Patologicka klasifikace pTNM karcinomu hrtanu a rozdéleni
do stadii podle 8. vydani TNM je uvedeno v tabulkach 21 a 22.
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Tabulka 21: pTNM klasifikace karcinomu hrtanu (8. vyd. TNM)

Supraglottis

X primarni nador nelze hodnotit

T0 bez zndmek primarniho nadoru
Tis karcinom in situ

T nador je omezen na jednu supraglotickou lokalizaci s normalni pohyblivosti hlasivek

nador postihuje sliznici vice nez jedné prilehlé sublokalizace supraglottis nebo glottis éi oblast mimo supraglottis (napf. sliznici kofene
jazyka, valekuly, medialni sténu piriformniho sinusu) bez fixace laryngu

nador je omezen na larynx, s fixaci hlasivky a/nebo postihuje kteroukoliv z nasledujicich struktur: postkrikoidni oblast, preepiglotickou
tkan, paragloticky prostor a/nebo vnitini povrchovou vrstvu chrupavky stitné

nador prorista chrupavkou Stitnou a/nebo postihuje tkdné mimo larynx, napf. tracheu, mékké tkané krku véetné hlubokych/extraglossal-
nich svalt jazyka (m. genioglossus, m. hyoglossus, m. palatoglossus, m. styloglossus), paskové svaly, Stitnou Zlazu, jicen

i~ — —
. III

T4b nador postihuje prevertebralni prostor, struktury mediastina nebo obriista a. carotis

X primarni nador nelze hodnotit

T0 bez zndmek primarniho nadoru

karcinom in situ

II

Tla nador je omezen na jednu hlasivku (mGZe postihovat predni nebo zadni komisuru) s jeji normalni pohyblivosti
Tib nador postihuje obé hlasivky (mize postihovat predni nebo zadni komisuru) s jejich normalni pohyblivosti
nador se i na supraglottis a/nebo subglottis a/nebo je narusena pohyblivost hlasovych vazl

13 nador je omezen na larynx, s fixaci hlasivky a/nebo postihuje paragloticky prostor a/nebo vnitini povrchovou vrstvu chrupavky stitné

nador proriista vnéjsi povrchovou vrstvou chrupavky stitnou a/nebo postihuje tkané mimo larynx, napf. tracheu, mékké tkané krku véetné

T4a hlubokych/extraglossalnich svalli jazyka (m. genioglossus, m. hyoglossus, m. palatoglossus, m. styloglossus), paskové svaly, Stitnou
Zlazu, jicen
T4b nador postihuje prevertebralni prostor, struktury mediastina nebo obriista a. carotis

X primarni nador nelze hodnotit

T0 bez znamek primarniho nadoru
karcinom in situ

nador je omezen na subglottis

II

nador se $ifi na hlasivku(y) s normalni nebo narusenou pohyblivosti

nador je omezen na larynx s fixaci hlasivek

nador porusuje chrupavku prstencovou nebo Stitnou a/nebo postihuje tkané mimo larynx, napf. tracheu, mékké tkané krku véetné hlu-
T4a bokych/extraglossalnich svall jazyka (m. genioglossus, m. hyoglossus, m. palatoglossus, m. styloglossus), paskové svaly, Stitnou Zlazu,
jicen

T4b nador postihuje prevertebralni prostor, struktury mediastina nebo obriista a. carotis

regionalni lymfatické uzliny nelze hodnotit*

regionalni lymfatické uzliny bez metastéz

metastaza v jediné stejnostranné lymfatické uzliné do 3 cm vcetné v nejvétsim rozmeéru bez Siteni mimo uzlinu

metastaza v jediné stejnostranné lymfatické uzliné do 3 cm véetné v nejvétsim rozmeéru se Sitenim mimo uzlinu, nebo vétsi nez 3 cm, do
6 cm vcetné v nejvétSim rozméru, bez Sifeni mimo uzlinu

metastaza(y) ve vice stejnostrannych lymfatickych uzlinach do 6 cm véetné v nejvétsim rozméru bez sifeni mimo uzlinu
metastaza(y) v oboustrannych nebo druhostrannych lymfatickych uzlinach do 6 cm vcetné v nejvétsim rozméru bez sifeni mimo uzlinu

metastaza v lymfatické uzliné vétsi nez 6 cm v nejvétsim rozméru bez Sifeni mimo uzlinu
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metastaza(y) v lymfatické uzliné vétsi nez 3 cm v nejvétsim rozméru se Sifenim mimo uzlinu, nebo metastéza(y) ve vice stejnostrannych
nebo druhostrannych nebo oboustrannych lymfatickych uzlinach se Sitenim mimo uzlinu

vzdalené metastazy nelze hodnotit**
vzdalené metastazy nepritomny**

vzdalené metastazy mikroskopicky potvrzené

*Regionalni lymfatické uzliny jsou uzliny krcni. Uzliny ve stfedni care jsou povaZovany za stejnostranné. Histologické vysetreni vzorku ze selektivni kréni

disekce ma standardné zahrnovat 10 nebo vice lymfatickych uzlin. Histologické vysetieni vzorki z radikalni nebo modifikované radikalni kréni disekce ma

standardné zahrnovat 15 nebo vice lymfatickych uzlin. Jsou-li lymfatické uzliny negativni, ale nebylo dosazeno standardné vysetfovaného poctu, klasifikuje

se jako pNO. Pokud je kritériem klasifikace pN velikost, méfi se velikost metastazy, nikoli velikost celé uzliny.

**Agkoli kategorie pMX a pMO byly zruSeny jiz v 7. vydani TNM klasifikace, dle doporuceni Rady NOR byla v Ceské republice moznost pouzivani téchto

kategorii ponechana.

Tabulka 22: Rozdéleni karcinomu hrtanu do stadii (8. vyd. TNM)
Tis
T
T2
T3
T1,72,T3
T1,72,T3,T4a
T4a
T4b
jakékoliv T

jakékoliv T

B. Lymfatické uzliny

Vsechny lymfatické uzliny, které jsou makroskopicky hod-
noceny jako negativni nebo s nejasnym nalezem, by mély byt
zpracovany v celém rozsahu tkanovymi rezy tloustky 2-3 mm.
Lymfatické uzliny, které jsou makroskopicky hodnoceny jako
pozitivni, nemusi byt zpracovany v celém rozsahu; je doporuco-
van 1 tkanovy rez na kaZdy 1 cm nejvétsiho rozméru uzliny.

Za metastaticky postiZzenou lymfatickou uzlinu je povaZova-
na pouze uzlina s viabilnimi nadorovymi burikami; za pozitivni
se tedy nepovaZuji uzliny s nevitalnimi (mumifikovanymi) buni-
kami, s keratinem a/nebo s obrovskobunécnymi granulomy ko-
lem rohovych hmot.

U kazdé metastaticky postizené lymfatické uzliny musi byt
uvedeno, zda je pritomno extranodalni Siteni nadorovych bu-
nék. U kazdé metastaticky postiZené lymfatické uzliny vétsi neZ
30 mm, zejména jsou-li v ni pfitomny vazivové pruhy, je nutné
po extranodalnim Sitenim aktivné patrat. V pripadech podezieni
na extranodalni Sifeni je vhodné tkan pri prikrajovani otuSovat
pro spolehlivé hodnoceni perinodalniho resekéniho okraje.

Pritomnost nadorovych bunék v mékkych tkanich bez rezidu-
alni tkdné lymfatické uzliny, tzv. mékkotkanova metastaza, je
doporuceno hodnotit jako metastaticky postiZzenou lymfatickou
uzlinu s extranodalnim Sifenim.

1. Pocet lymfatickych uzlin
o specifikuj

26

NO MO
NO MO
NO MO
NO MO
N1 MO
N2 MO
NO, N1 MO
jakékoliv N MO
N3 MO
jakékoliv N M1

o nelze stanovit

2. elikost nejvétsi lymfatickeé uzliny
o specifikuj
o nelze stanovit

3. Pocet lymfatickych uzlin S metastazou
o specifikuj
 nelze stanovit

4. Lateralita lymfatickych uzlin s metastazou
o ipsilateralni (vCetné stredni ¢ary)
o kontralateralni
o bilateralni
e nelze stanovit

9. Velikost nejvétSi metastazy v lymfatickeé uzliné

o nejvétsi rozmér (mm)

o nelze stanovit
Pozn.: Pokud je lymfaticka uzlina metastaticky postiZena
diskontinudlné, t. je v ni vice menSich metastaz, je dopo-
ruceno urcit ,velikost metastazy* zmérenim nejvétsi vzda-
lenosti od okraje jedné metastazy k okraji nejvzdalenéjsi
metastazy (angl. end-to-end) v mikroskopickém prepara-
tu.

Prognosticky vyznam izolovanych nddorovych bunék
(ITC) a mikrometastaz je u karcinomu hlavy a krku v sou-
casné dobé nejasny. Proto je doporuc¢eno povaZovat za po-
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zitivni lymfatickou uzlinu s nddorovym loZiskem jakékoli
velikosti.

6. Extranodalni Sifeni

e nepfitomno

o pritomno (specifikuj vzdalenost od pouzdra uzliny;

ENE . < 2mm,ENE_ >2 mm)

o nelze stanovit
Pozn.: Extranodalni Siteni (angl. extranodal extension (ENE))
znamena Sifeni nddorovych bunék pres pouzdro lymfatické uz-
liny do okolni tkdné. Vzdalenost se méri se od zevniho okraje
pouzdra. U karcinomi hlavy a krku je povaZovano za negativni
prognosticky faktor, ktery je spojen s vyssim rizikem regional-
ni recidivy. Tento parametr také miZe ovlivnit typ adjuvantni
terapie.

1. Perinodalni resekcni okraj

e pozitivni

e negativni

e nelze stanovit
Pozn.: Perinodalni resekéni okraj je hodnocen pouze u nadort
s extranodalnim Sifenim. Pozitivni perinodalni resekcni okraj
zvysuje riziko regionalni recidivy a miZe ovlivnit typ adjuvantni
terapie.

C. Vzdalena metastaza

- pritomna (specifikuj lokalizaci)
- nelze posoudit

D. Doplnujici vysetreni

1. Diagnosticka indikace

V diagnostice zhoubnych nadord hrtanu se pouzivaji bézna
dopliujici vySetreni, zejména imunohistochemie.

Blize Ize zminit nasledujici nddorové jednotky, resp. vy-
Setreni.

a) lymfoepitelialni karcinom
vys$etfeni: pfitomnost viru Epsteina-Barrové (EBV)
metoda: in situ hybridizace ke zjiSténi pfitomnosti EBV early
mRNA (EBER)
hodnoceni: pozitivni (jaderny signal) x negativni (zadny signal)

2. Prognosticka a prediktivni indikace
V soucasné dobé (2018) neni indikovano Zadné dopliujici
vySetieni, které by bylo nutné rutinné provadét z prognos-
tickych a/nebo prediktivnich ddvoda.

College of American Pathologists - Protocols

LITERATURA
Doporucené postupy pro bioptické vySetreni 2.
a hodnoceni zhoubnych nador hlavy a krku jsou and Guidelines,
zalozeny na nasleduijicich literarnich zdrojich, kde zdroj: http://www.cap.org
Ize najit dalsi uZitecné literarni odkazy: 3.

1. International Collaboration on Cancer Re-
porting — Datasets for Head and Neck
zdroj: http://www.iccr-cancer.org/

Guidelines

El-Naggar AK, Chan JKC, Grandis JR, Takata T,
Slootweg PJ (eds.): WHO Classification of Head
andNeck Tumors (4thedition). IARC: Lyon 2017.
zdroj:  http:/publications.iarc.fr/Book-And
-Report-Series/Who-larc-Classification-Of

-Tumours/Who-Classification-0f-Head-And-
Neck-Tumours-2017

Brierley JD, Gospodarowitz MK, Wittekind
C (eds): TNM Klasifikace zhoubnych no-
votvari, 8. vydani. Wiley Blackwell, 2017.
zdroj:  https:/www.wiley.com/en-cz/TNM+Classi-
fication+of+Malignant+Tumours,+8th+Edition-
-p-9781119263579
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Carcinomas of the Nasal Cavity and

Paranasal Sinuses

T

Histopathology Reporting Guide

Family/Last name

Date of birth

Given name(s)

Patient identifiers

Date of request Accession/Laboratory number

Elements in black text are CORE. Elements in

NEOADJUVANT THERAPY
Information not provided
Not administered
Administered,
L]
[]

v

are NON-CORE. SCOPE OF THIS DATASET

SPECIMENS SUBMITTED (select all that apply)

Not specified
O Nasal cavity

[ ] Septum [ ] Lateral wall

[] Floor [] Vestibule
Paranasal sinus(es), maxillary
Paranasal sinus(es), ethmoid

Paranasal sinus(es), frontal
Paranasal sinus(es), sphenoid
Other, specify

) NN

TUMOUR SITE (select all that apply) —

Cannot be assessed

OPERATIVE PROCEDURE (select all that apply)

Not specified
O Biopsy, specify

Resection, specify
O Endoscopic nasal procedure, specify

[ ] Partial maxillectomy

[ | Radical maxillectomy

[ ] Orbito-maxillary resection

O Craniofacial resection
[ lopen

O Other, specify

[ ] Endoscopic

U Neck (lymph node) dissection*, specify

Nasal cavity
Septum
[ ] Left [] Right
[ ] Midline Laterality not specified
Floor
[ ] Left [ ] Right Laterality not specified
O Lateral wall
[] Left [ ] Right Laterality not specified
Vestibule
[] Left [ ] Right Laterality not specified
Paranasal sinus(es), makxillary
[] Left [ ] Right Laterality not specified
g Paranasal sinus(es), ethmoid
[ ] Left [ ] Right Laterality not specified
U Paranasal sinus(es), frontal
[ ] Left [ ] Right Laterality not specified
U Paranasal sinus(es), sphenoid
[ ] Left [ ] Right Laterality not specified
Cribriform plate
[] Left [ ] Right Laterality not specified

U Other, specify

g Other, specify including laterality

* If a neck dissection is submitted, then a separate
dataset is used to record the information.
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BONE/CARTILAGE INVASION |

Not identified Present

{

v Erosive (cortical)
Infiltrative (medullary involvement)

Cannot be assessed, specify

TUMOUR DIMENSIONS ___
Maximum tumour dimension (largest tumour)

mm

PERINEURAL INVASION

Not identified Present
Cannot be assessed, specify

Cannot be assessed, specify

LYMPHOVASCULAR INVASION

HISTOLOGICAL TUMOUR TYPE (select all that apply)
(Value list from the World Health Organization Classification
of Head and Neck Tumours (2017)) v Cannot be assessed, specify

Not identified Present

[ ] Keratinising squamous cell carcinoma

[ ] Non-keratinising squamous cell carcinoma

[ ] Spindle cell squamous carcinoma

[ ] NUT carcinoma

g Other squamous cell carcinoma variant, specify

MARGIN STATUS

Invasive carcinoma
Involved

[ ] Sinonasal undifferentiated carcinoma v Specify margin(s), if possible
[] Lymphoepithelial carcinoma
O Neuroendocrine carcinoma
Small cell neuroendocrine carcinoma Not involved
Large cell neuroendocrine carcinoma
g Adenocarcinoma
Intestinal-type adenocarcinoma Deep margin mm
Non-intestinal-type adenocarcinoma
O Salivary type carcinomas, specify

Distance from invasive tumour to:

Mucosal margin mm

- ) Distance not assessable
O Other carcinoma type, specify

Carcinoma in situ/high-grade dysplasia**

- Involved
Cannot be assessed, speci v ) . . .
v pecty Specify margin(s), if possible
HISTOLOGICAL TUMOUR GRADE Not involved
Not applicable Distance from closest margin mm

GX: Cannot be assessed
G1: Well differentiated
G2: Moderately differentiated Specify closest margin, if possible
G3: Poorly differentiated
G4: Undifferentiated

v Other, specify

Distance not assessable

Cannot be assessed, specify

Cannot be assessed, specify

v
**  High-grade dysplasia is synonymous with moderate/
severe dysplasia.
Version 1.0 Published September 2018 ISBN: 978-1-925687-20-0 Page 2 of 3
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##

PATHOLOGICAL STAGING (UICC TNM 8th edition)**

TNM Descriptors (only if applicable) (select all that apply)

[Jm-
Clr -
Ly -

multiple primary tumours
recurrent
post-therapy

Primary tumour (pT)***

TX
Tis

Primary tumour cannot be assessed
Carcinoma in situ

Maxillary sinus

T1

T2

T3

T4a

T4b

Tumour limited to the mucosa with no erosion or
destruction of bone

Tumour causing bone erosion or destruction,
including extension into the hard palate and/or
middle nasal meatus, except extension to posterior
wall of maxillary sinus and pterygoid plates

Tumour invades any of the following: bone of
posterior wall of maxillary sinus, subcutaneous
tissues, floor or medial wall of orbit, pterygoid
fossa, or ethmoid sinuses

Tumour invades any of the following: anterior
orbital contents, skin of cheek, pterygoid plates,
infratemporal fossa, cribriform plate, sphenoid or
frontal sinuses

Tumour invades any of the following: orbital apex,
dura, brain, middle cranial fossa, cranial nerves
other than maxillary division of trigeminal nerve
(V2), nasopharynx, or clivus

**x  Note that the results of lymph node/neck dissection are
derived from a separate dataset.

Version 1.0 Published September 2018
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Nasal cavity and ethmoid sinus

T1 Tumour restricted to one subsite of nasal cavity or
ethmoid sinus, with or without bony invasion

T2 Tumour involves two subsites in a single site or
extends to involve an adjacent site within the
nasoethmoidal complex, with or without bony
invasion

Tumour extends to invade the medial wall or floor
of the orbit, maxillary sinus, palate, or cribriform
plate

Tumour invades any of the following: anterior
orbital contents, skin of nose or cheek, minimal
extension to anterior cranial fossa, pterygoid
plates, sphenoid or frontal sinuses

T4b Tumour invades any of the following: orbital apex,

dura, brain, middle cranial fossa, cranial nerves
other than V2, nasopharynx, or clivus

T3

T4a

Reproduced with permission. Source: UICC TNM Classification of
Malignant Tumours, 8th Edition, eds James D. Brierley, Mary K.
Gospodarowicz, Christian Wittekind. 2017, Publisher Wiley-Blackwell.
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Family/Last name Date of birth

Given name(s)

Patient identifiers Date of request Accession/Laboratory number

Elements in black text are CORE. Elements in are NON-CORE. SCOPE OF THIS DATASET

SPECIMENS SUBMITTED (select all that apply)

Not specified [ ] Buccal mucosa
[ Lip [ ] Buccal vestibule
[ ] Tongue [ ] Retromolar trigone
Y O [ ] Gingiva [ ] Alveolar process
L] [] Floor of mouth [ ] Mandible
O [ ] Hard palate [ ] Maxilla

O Other, specify

TUMOUR SITE (select all that apply) |

Not specified

Lip
Vermilion border upper lip
[ Left [ ] Right
OPERATIVE PROCEDURE (select all that apply) | [ Midline Laterality not specified
Not specified O Vermilion border lower lip
O Biopsy (excisional, incisional), specify [] Left ] Right
[ ] Midline Laterality not specified
Mucosa of upper lip
Resection, specify 0 .
. Left [ ] Right
Glossectomy, specif
O Yo SPECIY [ ] Midline Laterality not specified
O Mucosa of lower lip
[ Left [ ] Right

Buccal mucosa, specify

[ ] Midline Laterality not specified
Commissure of lip
Lip, specify [ ] Left [ ] Right Laterality not specified

Lateral border of tongue
Mandibulectomy, specify O 9

v
v Oral cavity
v
v

[ ] Left [ ] Right Laterality not specified
Ventral surface of tongue, not otherwise specified (NOS)
Maxillectomy, specify [ ] Left [ ] Right
[ ] Midline Laterality not specified
Dorsal surface of tongue, NOS
U Palatectomy, specify [ ] Left [ ] Right
[ ] Midline Laterality not specified
Anterior two-thirds of tongue, NOS
O Neck (lymph node) dissection*, specify [ Left [] Right
[ ] Midline Laterality not specified
- Upper gingiva (gum)
D Other, specify [] Left [ ] Right
[ ] Midline Laterality not specified
Lower gingiva (gum)
*  If a neck dissection is submitted, then a separate [ ] Left [ ] Right
dataset is used to record the information. ] Midline Laterality not specified

Version 1.0 Published September 2018 ISBN: 978-1-925687-19-4 Page 1 of 4
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O Anterior floor of mouth TUMOUR DIMENSIONS (select all that apply)
[ Left (] Right Cannot be determined/surgical resection margins involved
[ Midiine Laterality not specified Maximum tumour dimension (largest tumour)
O Floor of mouth, NOS
(] Left [] Right mm
[ I Midline Laterality not specified Additional dimensions (largest tumour)
U Hard palate
[ ] Left [ ] Right mm | x mm
[ ] Midline Laterality not specified
B | . heek Maximum depth of invasion
U uccal mucosa (inner cheek) (to reconstructed basement membrane)
[ ] Left [ ] Right Laterality not specified
O Retromolar trigone mm
[ ] Left [ ] Right Laterality not specified
| Vestibule of mouth HISTOLOGICAL TUMOUR TYPE (select all that apply) .
Maxillary _ (Value list from the World Health Organization Classification
] Left [ Right of Head and Neck Tumours (2017))
[ ] Midline Laterality not specified Squamous cell carcinoma
Mandibular Squamous cell carcinoma, conventional type
[ ] Left ] Right Basaloid squamous cell carcinoma
[ ] Midline Laterality not specified Papillary squamous cell carcinoma
O Alveolar process Verrucous carcinoma
O Maxillary . Spindle (sarcomatoid) squamous cell carcinoma
[ Le:-ft. [] Right . B Adenosquamous cell carcinoma
D_ Midline Laterality not specified Acantholytic squamous cell carcinoma
Mandibular Carcinoma cuniculatum
[ Left ] Right Lymphoepithelial squamous cell carcinoma
[ ] Midline Laterality not specified Other, specify
O Mandible v -
[ ] Left [ ] Right
[ Midline Laterality not specified O Minor salivary gland tumour, specify type
U Maxilla
[ ]Left [ ] Right
[ | Midline Laterality not specified O Neuroendocrine carcinoma, specify type

O Other, specify including laterality

U Other, specify type

Cannot be assessed, specify

HISTOLOGICAL TUMOUR GRADE
v (Required for conventional squamous cell carcinoma only)

Not applicable

GX: Cannot be assessed

G1: Well differentiated

G2: Moderately differentiated
G3: Poorly differentiated
Cannot be assessed, specify

DEPTH OF INVASION | |
(Resection specimens and excisional biopsies only, not
applicable to incisional biopsies)

<5 mm depth of invasion

>5 mm and <10 mm depth of invasion
>10 mm depth of invasion

Cannot be assessed, specify

Version 1.0 Published September 2018 ISBN: 978-1-925687-19-4 Page 2 of 4
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PATTERN OF INVASIVE FRONT __
(Resection specimens and excisional biopsies only, not
applicable to incisional biopsies)

Cohesive
Non-cohesive
Widely dispersed

BONE INVASION
Not identified Present

Erosive (cortical)

Infiltrative (medullary involvement)

Cannot be assessed, specify

PERINEURAL INVASION
Not identified Present

l

Cannot be assessed, specify

LYMPHOVASCULAR INVASION —

Not identified Present

Cannot be assessed, specify

MARGIN STATUS
Invasive carcinoma
Involved
Specify margin(s), if possible

Not involved

Distance of tumour from closest margin

Distance not assessable

Specify closest margin, if possible

Version 1.0 Published September 2018
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Carcinoma in situ/ moderate to severe dysplasia

Involved
Specify margin(s), if possible

Not involved

Distance of tumour from closest margin mm
Distance not assessable
Specify closest margin, if possible
Cannot be assessed, specify
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PATHOLOGICAL STAGING (UICC TNM 8th edition)##

TNM Descriptors (only if applicable) (select all that apply)

[ ] m - multiple primary tumours
[ ] r - recurrent
[ ]y - post-therapy

Primary tumour (pT)**

TX Primary tumour cannot be assessed

Tis Carcinoma in situ

T1 Tumour 2 cm or less in greatest dimension and 5 mm

or less depth of invasion***

T2 Tumour 2 cm or less in greatest dimension and more
than 5 mm depth of invasion or, tumour more than
2 cm but not more than 4 cm in greatest dimension
and depth of invasion no more than 10 mm

T3 Tumour more than 2 cm but not more than 4 cm
in greatest dimension and depth of invasion more
than 10 mm or tumour more than 4 cm in greatest
dimension and not more than 10 mm depth of

invasion

T4a (Lip) Tumour invades through cortical bone, inferior
alveolar nerve, floor or mouth, or skin (of the chin or

the nose)

T4a (Oral cavity) Tumour more than 4 cm in greatest
dimension and more than 10 mm depth of invasion
or tumour invades through the cortical bone of the
mandible or makxilla or involves the makxillary sinus,

or invades the skin of the face

T4b (Lip and oral cavity) Tumour invades masticator
space, pterygoid plates, or skull base, or encases

internal carotid artery

*x Note that the results of lymph node/neck dissection
are derived from a separate dataset.

ok Superficial erosion alone of bone/tooth socket by
gingival primary is not sufficient to classify a tumour

as T4a.

##  Reproduced with permission. Source: UICC TNM Classification of
Malignant Tumours, 8th Edition, eds James D. Brierley, Mary K.
Gospodarowicz, Christian Wittekind. 2017, Publisher Wiley-Blackwell.
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Family/Last name Date of birth

Given name(s)

Patient identifiers Date of request Accession/Laboratory number
Elements in black text are CORE. Elements in are NON-CORE. SCOPE OF THIS DATASET ——
NEOADJUVANT THERAPY SPECIMENS SUBMITTED (select all that apply)
Information not provided Not specified
Not administered Oropharynx
Administered, [ ] Palatine tonsil
[] [ ] Base of tongue/lingual tonsil
[] [ | Soft palate
L] [ ] Uvula
O [ ] Pharyngeal wall (posterior)
[ ] Pharyngeal wall (lateral)
U Other, specify
O O Nasopharynx, specify if necessary
U Other, specify
OPERATIVE PROCEDURE (select all that apply) 25 TUMOUR SITE (select all that apply)
Not specified Cannot be assessed
g Resection, specify U Oropharynx
Transoral laser _mlcros_urglcal res_ectlon ] Left ] Right
Transoral robotic surgical resection ] Midline Laterality not specified
Other, specify . .
v [ ] Palatine tonsil
[ ] Base of tongue/lingual tonsil
D Biopsy (excisional, incisional), specify [] Soft palate
[ ] Uvula
[ ] Pharyngeal wall (posterior)
O Neck (lymph node) dissection*, specify [ Pharyngeal .waII (lateral)
O Other, specify
O Other, specify Nasopharynx
[] Left ] Right
idline aterality not specifie
[ ] Midli L li ified

[ ] Nasopharyngeal tonsils (adenoids)
[ ] Fossa of Rosenmilller

[ ] Lateral wall

U Other, specify

* If a neck dissection is submitted, then a separate
dataset is used to record the information.

U Other, specify including laterality
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TUMOUR DIMENSIONS PERINEURAL INVASION
Maximum tumour dimension (largest tumour) (Not applicable for nasopharynx)

mm Not identified Present

Cannot be assessed, specify

X

Cannot be assessed, specify

LYMPHOVASCULAR INVASION _
(Not applicable for nasopharynx)

HISTOLOGICAL TUMOUR TYPE | Not identified Present
(Value list from the World Health Organization Classification Cannot be assessed, specify
of Head and Neck Tumours (2017))

O Salivary gland carcinoma, specify type

O Neuroendocrine carcinoma, specify type MARGIN STATUS
Invasive carcinoma**
g Other, specify type v Involved

Specify margin(s), if possible

Carcinomas of the oropharynx

U Squamous cell carcinoma, conventional Not involved

Keratinizing Nonkeratinizing Distance of tumour from closest margin
Nonkeratinizing with maturation (“partially keratinizing”) mm
[ ] Acantholytic squamous cell carcinoma
[ ] Adenosquamous carcinoma Distance not assessable
[ ] Basaloid squamous cell carcinoma . o .
. . Specify closest margin, if possible
[ | Papillary squamous cell carcinoma
[ ] Spindle cell carcinoma
[ ] Verrucous carcinoma
[J Lymphoepithelial carcinoma Carcinoma in situ/high-grade dysplasia***
Carcinomas of the nasopharynx Involved
U Nonkeratinizing squamous cell carcinoma v Specify margin(s), if possible

Differentiated Undifferentiated (lymphoepithelial)
[ ] Keratinizing squamous cell carcinoma
[ ] Basaloid squamous cell carcinoma
[ ] Nasopharyngeal papillary adenocarcinoma

Not involved
Distance of tumour from closest margin

Cannot be assessed, specify

mm

Distance not assessable
HISTOLOGICAL TUMOUR GRADE

Not applicable
GX: Cannot be assessed
G1: Well differentiated

Specify closest margin, if possible

G2: Moderately differentiated Not applicable ***

G3: Poorly differentiated

Other, specify Cannot be assessed, specify
v pecy v

Cannot be assessed, specify

** There is no clear morphologic distinction between invasive
and in situ carcinoma for HPV-positive oropharyngeal and
EBV-positive nasopharyngeal carcinomas, so all carcinoma at
margin should be included in evaluation simply as “involved by
carcinoma”.

*** Only applicable for HPV-negative oropharyngeal and EBV-
negative nasopharyngeal tumours and for tonsillar surface
disease. High-grade dysplasia is synonymous with moderate/

v severe dysplasia.
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~  Applicable for oropharyngeal surface mucosal disease only;
not for tonsillar crypt epithelium.

ANCILLARY STUDIES

Viral testing/Viral tumour markers
OROPHARYNX
Not performed/unknown
Performed (select all that apply)
v O p16 immunohistochemistry
Positive

>70% nuclear and cytoplasmic staining of
at least moderate to strong intensity

Other criterion used, specify

Negative

Criteria used to determine results, specify

v

Viral testing/Viral tumour markers
NASOPHARYNX
Not performed/unknown
Performed
v EBV (EBER) in situ hybridization - Positive
EBV (EBER) in situ hybridization - Negative

Version 1.0 Published September 2018

ISBN: 978-1-925687-18-7

PATHOLOGICAL STAGING (UICC TNM 8th edition)** ~—

TNM Descriptors (only if applicable) (select all that apply)
[ ] m - multiple primary tumours
[ ] r - recurrent

[]Y - post-therapy

Primary tumour (pT)****
p16 Positive oropharynx

TO No evidence of primary tumour, but p16 positive
cervical node(s) involved

T1 Tumour 2 cm or less in greatest dimension

T2 Tumour more than 2 cm but not more than 4 cm in
greatest dimension

T3 Tumour more than 4 cm in greatest dimension or
extension to lingual surface of epiglottis

T4 Tumour invades any of the following: larynx~”, deep/
extrinsic muscle of tongue (genioglossus, hyoglossus,
palatoglossus, and styloglossus), medial pterygoid,
hard palate, mandible~”, lateral pterygoid muscle,
pterygoid plates, lateral nasopharynx, skull base; or
encases carotid artery

p16 Negative oropharynx

Tis Carcinoma in situ
T1 Tumour 2 cm or less in greatest dimension

T2 Tumour more than 2 cm but not more than 4 cm in
greatest dimension

T3 Tumour more than 4 cm in greatest dimension or
extension to lingual surface of epiglottis

T4a Moderately advanced local disease
Tumour invades any of the following: larynx~”, deep/
extrinsic muscle of tongue (genioglossus, hyoglossus,
palatoglossus, and styloglossus), medial pterygoid,
hard palate, or mandible

T4b Very advanced local disease
Tumour invades any of the following: lateral pterygoid
muscle, pterygoid plates, lateral nasopharynx, skull
base; or encases carotid artery

Nasopharynx

TO No evidence of primary tumour, but EBV-positive
cervical node(s) involved

T1 Tumour confined to the nasopharynx, or extends to
oropharynx and/or nasal cavity without parapharyngeal
involvement

T2 Tumour with extension to parapharyngeal space and/
or infiltration of the medial pterygoid, lateral pterygoid,
and/or prevertebral muscles

T3 Tumour invades bony structures of skull base cervical
vertebra, pterygoid structures, and/or paranasal
sinuses

T4 Tumour with intracranial extension and/or involvement
of cranial nerves, hypopharynx, orbit, parotid gland,
and/or infiltration beyond the lateral surface of the
lateral pterygoid muscle

*x**x  If a lymph node/neck dissection is submitted,
then a separate dataset is to be completed for the
corresponding neck nodal disease specimen(s).

AN Mucosal extension to lingual surface of epiglottis
from primary tumours of the base of the tongue and
vallecula does not constitute invasion of the larynx.

##  Reproduced with permission. Source: UICC TNM Classification of

Malignant Tumours, 8th Edition, eds James D. Brierley, Mary K.
Gospodarowicz, Christian Wittekind. 2017, Publisher Wiley-Blackwell.
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Sponsored by Carcinomas of the Hypopharynx,
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Family/Last name Date of birth

Given name(s)

Patient identifiers Date of request Accession/Laboratory number

Elements in black text are CORE. Elements in are NON-CORE. SCOPE OF THIS DATASET ——

== O Larynx

[ ] Endolaryngeal excision
[ ] Transoral laser excision
[ ] Supraglottic laryngectomy

v L] [] Supracricoid laryngectomy
[] [ ] Total laryngectomy
O Q Vertical hemilaryngectomy, specify side
O Partial laryngectomy, specify type
g Other, specify
OPERATIVE PROCEDURE (select all that apply) SPECIMEN DIMENSIONS
Not specified Maximum dimension

mm

O Biopsy (excisional, incisional), specify

Resection, specify

TUMOUR SITE (select all that apply)

Cannot be assessed

No macroscopically visible tumour

U Neck (lymph node) dissection*, specify
g Other, specify

Trachea
[ ] Left [ ] Right
* If a neck dissection is submitted, then a separate ] Midii Lateralit t ified
dataset is used to record the information. idline aterality not specitie
Hypopharynx
SPECIMENS SUBMITTED (select all that apply) | L] Left L] Right
[ ] Midline Laterality not specified
Not specified
[] Trachea [ ] Piriform sinus
Hypopharynx [] Postcricoid
[] Laryngopharyngectomy [ ] Pharyngeal wall (posterior and/or lateral)
O Other, specify g Other, specify
Version 1.0 Published September 2018 ISBN: 978-1-925687-17-0 Page 1 of 4
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O Larynx, supraglottis
[ ] Left [ ] Right
[ ] Midline Laterality not specified
Epiglottis
Lingual aspect
Laryngeal aspect
Aryepiglottic fold
Arytenoid
False vocal cord/fold
Ventricle

Larynx, glottis

[] Left [] Right
[ ] Midline Laterality not specified

True vocal cord/fold
Anterior commissure
Posterior commissure

U Larynx, subglottis

[ ] Left [ ] Right
[ ] Midline Laterality not specified

U Other, specify including laterality

TUMOUR FOCALITY

Unifocal
Multifocal, specify number of tumours in specimen

Cannot be assessed, specify

v

TUMOUR DIMENSIONS

Maximum tumour dimension (largest tumour)

mm

Cannot be assessed, specify

HISTOLOGICAL TUMOUR TYPE (select all that apply) .

(Value list from the World Health Organization Classification
of Head and Neck Tumours (2017))
[ ] Squamous cell carcinoma, conventional type
O Squamous cell carcinoma, variant types
Adenosquamous carcinoma
Basaloid squamous cell carcinoma
Papillary squamous cell carcinoma
Spindle cell squamous cell carcinoma
Verrucous squamous cell carcinoma
[ ] Lymphoepithelial carcinoma
O Neuroendocrine carcinoma
Well differentiated neuroendocrine carcinoma
Moderately differentiated neuroendocrine carcinoma
Poorly differentiated neuroendocrine carcinoma
Small cell neuroendocrine carcinoma
Large cell neuroendocrine carcinoma

[ ] Combined (or composite) neuroendocrine carcinoma, with
squamous or adenosquamous component

O Carcinomas of Minor Salivary Glands
Adenoid cystic carcinoma, specify grade

Mucoepidermoid carcinoma, specify grade

Other, specify

v

O Other, specify

HISTOLOGICAL TUMOUR GRADE |

Not applicable

GX: Cannot be assessed

G1: Well differentiated

G2: Moderately differentiated
G3: Poorly differentiated
Other, specify

EXTENT OF INVASION (select all that apply)

Larynx
Not identified
[ ] Involves mucosa
[ ] Involves paraglottic space
[ ] Involves pre-epiglottic space
[ ] Partial thickness invasion of cartilage
[ ] Full thickness invasion of cartilage

Hypopharynx
O Tissue layers involved, specify
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PERINEURAL INVASION

Not identified Present
Cannot be assessed, specify

LYMPHOVASCULAR INVASION

Not identified Present
Cannot be assessed, specify

MARGIN STATUS
Invasive carcinoma
Involved
Specify margin(s), if possible

Not involved

Distance from closest margin mm

Distance not assessable

Specify closest margin, if possible

Carcinoma in situ/high-grade dysplasia**
Involved
Specify margin(s), if possible

Not involved

Distance from closest margin mm

Distance not assessable

Specify closest margin, if possible

Cannot be assessed, specify

**  High-grade dysplasia is synonymous with moderate/
severe dysplasia.

B <] <] ][]

PATHOLOGICAL STAGING (UICC TNM 8th edition)*#

TNM Descriptors (only if applicable) (select all that apply)
[ ] m - multiple primary tumours

[ ] r - recurrent

[ ] y - post-therapy

Primary tumour (pT)***
TX Primary tumour cannot be assessed
Tis Carcinoma in situ

Primary tumour: Hypopharynx

T1 Tumour limited to one subsite of hypopharynx
and/or 2 cm or less in greatest dimension

T2 Tumour invades more than one subsite of
hypopharynx or an adjacent site, or measures
more than 2 cm but not more than 4 cm in
greatest dimension without fixation of hemilarynx

T3 Tumour more than 4 cm in greatest dimension,
or with fixation of hemilarynx or extension to
oesophageal mucosa

T4a Moderately advanced local disease
Tumour invades any of the following: thyroid/
cricoid cartilage, hyoid bone, thyroid gland,
oesophagus, or central compartment soft tissue*

T4b Very advanced local disease
Tumour invades prevertebral fascia, encases
carotid artery, or invades mediastinal structures

***  Note that the results of lymph node/neck dissection are
derived from a separate dataset.

# Central compartment soft tissue includes prelaryngeal
strap muscles and subcutaneous fat.
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Primary tumour: Supraglottis

T1 Tumour limited to one subsite of supraglottis with
normal vocal cord mobility

T2 Tumour invades mucosa of more than one adjacent
subsite of supraglottis or glottis or region outside
the supraglottis (e.g. mucosa of base of tongue,
vallecula, medial wall of piriform sinus) without
fixation of the larynx

T3 Tumour limited to larynx with vocal cord fixation
and/or invades any of the following:
postcricoid area, pre-epiglottic space, paraglottic
space, and/or inner cortex of thyroid cartilage

T4a Moderately advanced local disease
Tumour invades through the thyroid cartilage and/
or invades tissues beyond the larynx e.g. trachea,
soft tissues of neck including deep/extrinsic muscle
of tongue (genioglossus, hyoglossus, palatoglossus
and styloglossus), strap muscles, thyroid, or
oesophagus

T4b Very advanced local disease
Tumour invades prevertebral space, encases
carotid artery, or mediastinal structures

Primary tumour: Glottis

T1 Tumour limited to the vocal cord(s) (may involve
anterior or posterior commissure) with normal
mobility

Tla Tumour limited to one vocal cord

T1b Tumour involves both vocal cords

T2 Tumour extends to supraglottis and/or subglottis
and/or with impaired vocal cord mobility

T3 Tumour limited to the larynx with vocal cord
fixation and/or invades paraglottic space, and/or
inner cortex of the thyroid cartilage

T4a Tumour invades through the outer cortex of the
thyroid cartilage and/or invades tissues beyond
the larynx e.g. trachea, soft tissues of neck
including deep/extrinsic muscle of the tongue
(genioglossus,hyoglossus, palatoglossus and
styloglossus), strap muscles, thyroid, oesophagus

T4b Tumour invades prevertebral space, encases
carotid artery, or mediastinal structures

Primary tumour: Subglottis
T1 Tumour limited to subglottis

T2 Tumour extends to vocal cord(s) with normal or
impaired mobility

T3 Tumour limited to larynx with vocal cord fixation

T4a Tumour invades cricoid or thyroid cartilage and/
or invades tissues beyond the larynx e.g. trachea,
soft tissues of neck including deep/extrinsic
muscles of tongue (genioglossus,hyoglossus,
palatoglossus and styloglossus), strap muscles,
thyroid, oesophagus

T4b Tumour invades prevertebral space, encases
carotid artery, or mediastinal structures

##  Reproduced with permission. Source: UICC TNM Classification of
Malignant Tumours, 8th Edition, eds James D. Brierley, Mary K.
Gospodarowicz, Christian Wittekind. 2017, Publisher Wiley-Blackwell.
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Nodal Excisions and Neck Dissection

Specimens for Head & Neck Tumours
Histopathology Reporting Guide

Family/Last name

Given name(s)

Patient identifiers

Date of request

icdce

Date of birth

Accession/Laboratory number

Elements in black text are CORE. Elements in

are NON-CORE.

SPECIMENS SUBMITTED (select all that apply)

Right
U Lymph nodes
Not specified

[ ] Submental (IA)
[ ] Submandibular (IB)
[ ] Upper jugular (II)
] Middle jugular (I1I)
[ ] Lower jugular (IV)
[ ] Posterior triangle (V)
[ ] Retropharyngeal
[ ] Parotid/periparotid
[ ] Perifacial

O Other, specify

U Non-lymphoid tissue
[ ] Nerve
[ ] Muscle
[ ] Vein
[ ] Salivary gland

O Other, specify

Version 1.0 Published September 2018
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SCOPE OF THIS DATASET

O Lymph nodes

Not specified
[ ] Submental (IA)
[ ] Submandibular (IB)
[ ] Upper jugular (II)
[] Middle jugular (III)
[ ] Lower jugular (IV)
[ ] Posterior triangle (V)
[ | Retropharyngeal
[ | Parotid/periparotid
[ ] Perifacial
U Other, specify

Non-lymphoid tissue
[ ] Nerve

[ ] Muscle

[ ] Vein

[ ] salivary gland
O Other, specify

Central compartment (VI +/- VII)

Non-lymphoid tissue
[ ] Thymus

[ ] Parathyroid

U Other, specify

Page 1 of 4
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HISTOLOGICAL TUMOUR TYPE (select all that apply) —— Neuroendocrine carcinoma
(Value list from the World Health Organization Classification

Well-differentiated (typical carcinoid)
of Head and Neck Tumours (2017))

Moderately differentiated (atypical carcinoid)
Squamous cell carcinoma (SCC) Poorly differentiated (high grade neuroendocrine
carcinoma), large cell type

Poorly differentiated (high grade neuroendocrine
carcinoma), small cell type

[ ] Squamous cell carcinoma, conventional
[ ] HPV-mediated/p16 positive oropharyngeal carcinoma
[ ] Basaloid squamous cell carcinoma

] papillary squamous cell carcinoma [ ] Mucosal melanoma
[ ] Spindle cell squamous carcinoma (sarcomatoid carcinoma)
[ ] Adenosquamous cell carcinoma Nasopharyngeal carcinoma

[ ] Acantholytic squamous cell carcinoma
[ ] Carcinoma cuniculatum
[ | Undifferentiated (lymphoepithelial) carcinoma

Squamous cell carcinoma, keratinizing

Squamous cell carcinoma, non-keratinizing, differentiated
Squamous cell carcinoma, non-keratinizing, undifferentiated
Squamous cell carcinoma, basaloid

Salivary gland carcinoma . .
Nasopharyngeal papillary adenocarcinoma

[ ] Acinic cell carcinoma

[] Secretory carcinoma Other (e.g. primary adnexal skin cancers), specify type

O Mucoepidermoid carcinoma
Low grade mucoepidermoid carcinoma
Intermediate grade mucoepidermoid carcinoma
High grade mucoepidermoid carcinoma

O Adenoid cystic carcinoma
Tubular/cribriform pattern predominant
Solid pattern >30% v

O Polymorphous adenocarcinoma
Classic Cribriform

l

Grade, specify

Epithelial-myoepithelial carcinoma

(Hyalinizing) Clear cell carcinoma v
Basal cell adenocarcinoma

Sebaceous adenocarcinoma

Intraductal carcinoma

O

Low grade High grade
Cystadenocarcinoma
Adenocarcinoma, not otherwise specified (NOS)
Salivary duct carcinoma
Myoepithelial carcinoma ==
Carcinoma ex pleomorphic adenoma
Type(s), specify

 HiNINININES HiNEI.

Carcinosarcoma

Poorly differentiated carcinoma: Neuroendocrine and
non-neuroendocrine

Undifferentiated carcinoma
Large cell neuroendocrine carcinoma
Small cell neuroendocrine carcinoma
Lymphoepithelial carcinoma
Squamous cell carcinoma
Oncocytic carcinoma
Other, specify

][]

) NN
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LYMPH NODE STATUS |
U Right sided lymph nodes

Node level Number of nodes
examined*

Number of nodes
positive*

Extranodal extension
(ENE)**

o  Not identified

o ENEmi (£2 mm)

o ENEma (>2 mm)

Submental IA

Submandibular IB

Upper jugular II

Middle jugular III

Lower jugular IV

Posterior triangle V

* Insert “cannot be determined” when applicable.

** Non-core item for HPV-related/p16 positive oropharyngeal cancer and nasopharyngeal cancer.

Maximum dimension of largest
lymph node metastasis (if applicable)

Maximum dimension of largest
involved lymph node (if applicable)

U Left sided lymph nodes

Soft tissue metastasis

Not identified
Present, specify site (level)

Node level Number of nodes
examined*

Number of nodes
positive*

ENE**

o  Not identified

o ENEmi (£2 mm)
o ENEma (>2 mm)

Submental IA

Submandibular IB

Upper jugular II

Middle jugular III

Lower jugular IV

Posterior triangle V

* Insert “cannot be determined” when applicable.

** Non-core item for HPV-related/p16 positive oropharyngeal cancer and nasopharyngeal cancer.

Maximum dimension of largest
lymph node metastasis (if applicable)

Maximum dimension of largest
involved lymph node (if applicable)

Version 1.0 Published September 2018

Soft tissue metastasis

Not identified
Present, specify site (level)
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g Central compartment lymph nodes REGIONAL LYMPH NODE CATEGORISATION __
(UICC TNM 8th edition)##
TNM Descriptors (only if applicable) (select all that apply)
[ ] r - recurrent
[ ] y - post-therapy

Number of lymph nodes examined*

Number of lymph nodes positive*

For primary carcinomas of the lip and oral cavity, major
salivary glands, nasal cavity and paranasal sinuses, oropharynx
ENE** (p16 negative), hypopharynx, larynx, cutaneous head and neck
Not identified car;(cinomas (with the exception”of Merkel ce//tgal;cinom% anccll
. unknown primary squamous cell carcinomas that are an
ENEmi (<2 mm) EBV-nega/t:')ive. vea P

ENEma (>2 mm
( ) NX Regional lymph nodes cannot be assessed

NO No regional lymph node metastasis

N1 Metastasis in a single ipsilateral lymph node, 3 cm
or less in greatest dimension without ENE

N2 Metastasis described as:

Maximum dimension of largest N2a Metastasis in a single ipsilateral lymph node, 3 cm

|ymph node metastasis (|f app|icab|e) mm or less in greatest dimension with ENE or more
than 3 cm but not more than 6 cm in greatest
dimension without ENE

N2b Metastasis in multiple ipsilateral nodes, none

mm more than 6 cm in greatest dimension, without ENE

N2c Metastasis in bilateral lymph nodes, none more than
6 cm in greatest dimension, without ENE

N3a Metastasis in a lymph node more than 6 cm in
greatest dimension without ENE

N3b Metastasis in a lymph node more than 3 cm in
greatest dimension with ENE or, multiple ipsilateral,
or any contralateral or bilateral node(s) with ENE

Maximum dimension of largest
involved lymph node (if applicable)

HPV-mediated (p16+) oropharyngeal carcinoma
NX Regional lymph nodes cannot be assessed

Soft tissue metastasis NO  No regional lymph node metastasis
Not identified N1 Metastasis in 1 to 4 lymph node(s)
Present, specify site (level) N2 Metastasis in 5 or more lymph node(s)

Nasopharyngeal carcinoma
NX Regional lymph nodes cannot be assessed
NO No regional lymph node metastasis

N1 Unilateral metastasis in cervical lymph
v node(s) and/or unilateral or bilateral metastasis
in retropharyngeal lymph node(s), 6 cm or smaller
in greatest dimension, above the caudal border of
cricoid cartilage

N2 Bilateral metastasis in cervical lymph node(s),
6 cm or smaller in greatest dimension, above the

*  Insert “cannot be determined” when applicable. caudal border of cricoid cartilage
**  Non-core item for HPV-related/p16 positive oropharyngeal N3 Metastasis in cervical lymph node(s), greater than
cancer and nasopharyngeal cancer. 6 cm in dimension, and/or extension below the

caudal border of the cricoid cartilage

Mucosal melanoma

NX Regional lymph nodes cannot be assessed
NO No regional lymph node metastasis
N1 Regional lymph node metastasis present

##  Reproduced with permission. Source: UICC TNM Classification of
Malignant Tumours, 8th Edition, eds James D. Brierley, Mary K.
Gospodarowicz, Christian Wittekind. 2017, Publisher Wiley-Blackwell.
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Sponsored by Mucosal Melanomas of the
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Histopathology Reporting Guide
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Family/Last name Date of birth

Given name(s)

Patient identifiers Date of request Accession/Laboratory number
Elements in black text are CORE. Elements in are NON-CORE. SCOPE OF THIS DATASET ——
OPERATIVE PROCEDURE (select all that apply) Nasopharynx, specify subsites(s)
Not specified [ ] Left [ ] Right
O Biopsy (excisional, incisional), specify [ ] Midline Laterality not specified
Subsite(s)
O Resection, specify (e.g. maxillectomy, hemiglossectomy,
partial laryngectomy, etc.) O Other, specify site/subsite(s)
[ ] Left [] Right
[ ] Midline Laterality not specified

U Neck (lymph node) dissection*, specify Site/subsite(s)
ite/subsite(s

O Other, specify

* If a neck dissection is submitted, then a separate
dataset is used to record the information.

v
SPECIMENS SUBMITTED
Not specified
Anatomic site, specify (may be multiple separate sites, v
but excluding lymph node dissection as that is a separate
form)
TUMOUR DIMENSIONS
Maximum tumour dimension
TUMOUR SITE (select all that apply) | || (largest focus in a single specimen)
Cannot be assessed mm
Sinonasal, specify subsite(s)
[] Left [] Right
[ ] Midline Laterality not specified .
Subsite(s)
Cannot be assessed, specify
Oral cavity, specify subsite(s) v
[ ] Left [ ] Right
[ ] Midline Laterality not specified
Subsite(s)
O Larynx, specify subsite(s)
[] Left [ ] Right
[ ] Midline Laterality not specified
Subsite(s)
Version 1.0 Published September 2018 ISBN: 978-1-925687-25-5 Page 1 of 2

International Collaboration on Cancer Reporting (ICCR)



HISTOLOGICAL TUMOUR TYPE (select all that apply) |
(Value list from the World Health Organization Classification

of Head and Neck Tumours (2017))
[ ] Mucosal melanoma

ANCILLARY STUDIES

Not performed
Performed, specify

O Melanoma (uncertain origin), specify/comment

Cannot be assessed, specify

Histologic subtypes
[ ] Balloon cell melanoma

Mixed epithelioid and spindle cell melanoma
Epithelioid cell melanoma

PATHOLOGICAL STAGING (UICC TNM 8th edition)## __

TNM Descriptors (only if applicable) (select all that apply)
[ ] m- multiple primary tumours

[] r - recurrent

[ ]y - post-therapy

Spindle cell melanoma
Amelanotic melanoma
Undifferentiated melanoma
Other, specify

L HiNImImnn

Primary tumour (pT)**
TX Primary tumour cannot be assessed
T3 Tumour limited to the epithelium and/or
submucosa (mucosal disease)
MARGIN STATUS T4a Moderately advanced disease
- Tumour invades deep soft tissue, cartilage, bone,
or overlying skin
T4b Very advanced disease
Tumour invades any of the following: brain, dura,
skull base, lower cranial nerves (IX, X, XI, XII),

masticator space, carotid artery, prevertebral
space, or mediastinal structures

Cannot be assessed, specify

Invasive melanoma
Involved
Specify margin(s), if possible

**  Note that the results of lymph node/neck dissection are
derived from a separate dataset.
Not involved ##  Reproduced with permission. Source: UICC TNM Classification of
. . . Malignant Tumours, 8th Edition, eds James D. Brierley, Mary K.
Distance of invasive melanoma mm Gospodarowicz, Christian Wittekind. 2017, Publisher Wiley-Blackwell.
from closest margin
Distance not assessable
Specify closest margin, if possible
Melanoma in situ
Involved
Specify margin(s), if possible
Not involved
Distance of melanoma in situ
. mm
from closest margin
Distance not assessable
Specify closest margin, if possible
COEXISTENT PATHOLOGY (select all that apply)
None identified
[ ] Melanoma in situ/pagetoid spread
[ ] Melanosis
U Other, specify
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