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Epidemiologie
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Maligni nadory hlavy a krku - u muzt asi 6 %, u Zen asi 2 % vsech
zhoubnych nadoru

V zapadni populaci : asi 4 %, v JV Asii asi 50 % vsech zhoubnych
nadora.

Incidence nadord HCD a polykacich v CR v letech 2008-12:
30,4 /100 000 obyvatel u muzti a 8,8/100 000 obyvatel u Zen.

V CR cca 2200 novych pfipad za rok, 1000 zemfe..

Vyskyt - castecna zavislost na geografické poloze, v Evropé stoupa
od severu k jihu.

Nejnizsi incidence HNSCC - Svédsko

Nejvyssi incidence — Francie, tyto karcinomy stejné cetné jako
nadory plic (50/100 000 obyvatel).



Vyvoj incidence karcinomu hlavy a krku
U SV. ANNY
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FAKULTNI @  Zakladni epidemiologické charakteristiky ZN hlavy a krku v CR (zdroj
NEMOCNICE dat: Narodni onkologicky registr CR, Cesky statisticky urad)
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Vek pacienta a prevalence
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Typicky vek ceského pacienta s HNSCC: 55—68 let u
muzu a 56-73 let u zen; témér 42 % vsech
nemocnych je mladsich nez 60 let.

[ AV 4

Prevalence = pocet zijicich osob, u kterych byl v
minulosti diagnostikovan a |[éCen nador hlavy a krku.

Prevalence dosahla v roce 2012 hodnoty 12 936
osob a ve srovnani s rokem 2002 tak vzrostla o 34 %.



o 4 ®  Prehled v!i\_n‘.’l uglatﬁujicich se pri vzniku
U SV ANNY HNSCC (rizikove faktory)
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Cil klinické diagnostiky
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Urcit

* zda se jedna o nador, stanoveni charakteru a
velikosti primarniho nadoru, staging. Vystupem
je TNM klasifikace.

* celkovy stav organizmu, vC. psychologického
prozivani a socialni situace pacienta



FAKULTNI ®
NEMOCNICE

U SV. ANNY

V BRNE

Klinicka diagnostika

Podrobna a uplna anamnéza
* Klinické (fyzikalni) vySetfeni ORL zrakem, hmatem vc. endoskopie

* Histologické vysetreni - primarniho tumoru, lymfatickych uzlin
(FNAB, FNAC) cytologicka diagnostika (HPV)

* Zobrazovaci metody — CT, MR krku, rtg hrudniku, Iépe CT, UZ bricha;
Pasaz jicnem ev. endoskopie v pripadé dysfagie; PET-CT, PET-MR

* Funkéni vysetreni: polykani, fonace, dychani,
* Stomatologické vysetreni; Nutricni screening
* \Vylouceni nador. duplicit: prostaty u muzu, gynekologické u Zen

* Specialni vysetreni, je-li treba: psychologické vysetreni, zjisténi
socialni situace a podpora, preventivni opatreni (koureni)



Anamnéza -, Poslouchej svého pacienta,
rika ti diagnozu“
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HNSCC nadory - nékolik mésicti bez specifickych symptomu
(jako civilizacni choroby — chron. faryngitida, rinosinusitida,
laryngitida) pozdé;ji:

* pocit ciziho télesa v krku, paleni, bolest, zvl. jednostranna
pri polykani vystrelujici do usi, foetor ex ore

* vaznuti soust, omezena hybnost jazyka, zhorseni
vyslovnosti — huhnavost v disledku fixace jazyka

* nechutenstvi, dysfagie s naslednou kachexii

* krvaceni

* trizmus (ztizené otevirani ust)

* ztizené dychani nosem, epistaxe, zevni deformity v obliceji
* chrapot, kasel, dusnost

* tumor zevné na krku
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\ Klinicka diagnostika

Aspekce

nehojici se léze, novotvary na sliznici nosu, nerovnosti na hlasivkach,
jejich omezena hybnost, zména barvy

otoskopie, predni rinoskopie, epifaryngoskopie, laryngoskopie
vysetreni hltanu a d.u.: vyjmuti snimatelné zubni protézy, zmény na
sliznicich, asymetrie zmén v hltanové brance, nehojici se léze na
sliznici, ulkus mutze byt i nendpadny.

exofytické tumory — Casto si nemocny vSimne sam

bilé a cervené skvrny perzistujici na patre, jazyku, bukalni sliznici
zaslouzi biopsii a sledovani.

zdureni na krku

Palpace

— urceni hranice nadoru podsliznicnich lézi — velikost, konsistence,
pohyblivost a vztah k okoli; bimanualni palpace
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* Horizontalni — NBI, SPIES (Storz Professional Image
Enhancement System - zmény barevného spektra-
zvyraznéni tkani)

* Vertikalni - opticka koherentni tomografie - zareni

blizké infracervenému sveétlu pronika 1-3 mm do
hloubky; zobrazuje tkané v pricném prurezu,



Narrow Band Imaging (NBI)
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(“’ Narrow Band Imaging
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Indikace:

* screening — Casna diagnostika

* sledovani pac. po onkol. lécbé

* v pribéhu vykonu k cilené biopsii

Limity

* stagnujici sliny, hlen

* vysoka vrstva hyperkeratozy

* Stupen morfologickych zmeén subepitelialnich kapilarnich klicek
zavisi na miste

* Vliv véku, pohlavi, zivotniho stylu a pritomnost systémovych nemoci
(Shibahara)

* Falesna pozitivita - hrtanové papilomy

Neni dosud jednotna klasifikace



Klasifikace intraepitelidlnich kapilarnich cévnich klicek u ezofag.
neoplazii dle Inoue — postupna ztrata cévni mikroarchitektury
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Pravidla pro odbér tkaneé k histologickému
vysetreni
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* odbeér z ¢asti nadoru nepodléhajicich nekroze

* odbér dostatecné hluboky (posouzeni invaze nadoru do
stromatu)

* urozsahlejsSich resekci nezbytna orientace vzorku
* vyhnout se traumatizaci vzorku

* histologicka zadanka by méla obsahovat vedle ,povinnych”
udajli i dodatecné klinické informace
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Zobrazovaci metody

* CT, MR krku, rtg (CT) hrudniku, UZ organt dutiny
brisni
* Pro vysetreni d.u. vhodnéjsi MR (zubni artefakty)

* PET-CT, PET-MR u pokrocilych stadii nemocnych s
predpokladem kurativni lé€by nebo sledovani po
lécbe

* Pasaz jicnem ev. endoskopie v pripade dysfagie

* Vzdy zvazit vytéznost vysetreni, zatéz pro
pacienta a cenu vysetreni



TNM klasifikace
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= Vyvinul Pierre Denoix v letech 1942-1952; 2017 - 8. vydani

= Hodnoti se oddélené primarni nador (T), mistni metastaza (N) a vzdalena
metastdza (M)

= Zakladni filosofie — Cim pokrocilejsi nador, tim horsi prognodza
Cile:

. pomaha klinikovi pri planovani [éCby,

. poskytuje urcité udaje o prognoze,

. napomaha pri hodnoceni lécebnych vysledkd,

. usnadnuje vymeénu informaci mezi jednotlivymi |é¢ebnymi centry,

prispiva k prubéznému vyzkumu zhoubnych nadord u ¢lovéka,

I B N N

. podporuje aktivity v boji proti zhoubnym nadorovym onemocnénim.



Orofarynx — nadory

T1

nador 2cm neZz mensi v nejvétsSim rozmeéru
T2

nador vétsi nez 2cm , ale mensi nez 4cmv
nejvétsim rozmeéru

LE’

nador vétsi nez 4 cm v nejvétSim rozméru
nebo rozsifeni na lingualni plochu epiglotis
T4a

nador porusuje kteroukoliv z nasledujicich
struktur: hrtan, hluboké svaly jazyka
(m.genioglossus, hyoglossus, palatoglossus a
styloglossus), m. pterygoideus medialis, tvrdé
patro a dolni celist

T4b

nador porusuje kteroukoliv z nasledujicich
struktur: m. pterygoideus lateralis,
pterygoidni vybézek, lateralni ¢ast
nasofaryngu, bazi lebni, nebo obrusta
a.carotis

Orofarynx —
Tl

nador 2cm nez mensi v nejvétsim rozmeéru
T2

nador vétsi nez 2cm, ale mensi nez 4&cm v
nejvétSim rozmeéru

nadory

LE]

nador vétsi nez 4 cm v nejvétSim rozméru nebo
rozSireni na lingualni plochu epiglotis

T4

nador porusuje kteroukoliv z nasledujicich struktur:
hrtan, hluboké svaly jazyka (m.genioglossus,
hyoglossus, palatoglossus a styloglossus), m.
pterygoideus medialis, tvrdé patro a dolni celist

* Postizeni sliznice lingvalni plochy epiglottis z prim.
nadoru v koreni jazyka a a valekule neni
povazovano na Sireni do hrtanu



Oropharynx — p16
Bez regionalni metastaz do lymfagickych uzlin.

metastaza v jediné stejnostranné mizni uzliné, do3 cmv
nejvétSim rozméru bez extranodalniho Sireni

metastaza v jediné stejnostranné mizni uzliné vétsi nez 3
cm, ne vSak vice nez 6 cm v nejvétSim rozméru bez
extranodalniho Sireni

metastazy ve vicero stejnostrannych miznich uzlinach,
zadna neni vétsi nez 6 cm v nejvétSim rozméru bez
extranodalniho Sireni

metastazy v oboustrannych ¢i druhostrannych miznich
uzlinach, zadna neni vétsi nez 6 cm v nejvétSim rozmeéru
bez extranodalniho Sireni

metastaza(y) v mizni uzliné vétsi nez 6 cm v nejvétSim
rozméru bez extranodalniho Sireni

Metastazy v jedné nebo vice uzlinach s klinicky patrnym
extranodalnim Sifenim

Oropharynx p16

Bez regionalni metastaz do lymfagickych uzlin.

Jednostranné metastazy v lymfat. uzlinach
vsechny 6 cm nebo méné v nejvétsim rozméru

Kontralateralni nebo bilateralni metastazy v
lymfat. uzlinach, vSechny 6 cm nebo méné v
nejvétsSim rozmeéru

Metastazyv lymfat. uzlinach vétSinez 6 cmv
nejvétSim rozmeéru

Pozn.
Stredocarové uzliny jsou povazovany za uzliny
ipsilateralni.



Cas od stanoveni dg. do Ié¢by je nezavisly
rizikovy faktor ovlivnujici preziti!
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Rlst nddoru o vaze 1g (minimalni velikost pro detekci) k potencidlné smrtici
velikosti (1kg) vyzaduje pouze 10 po sobé jdoucich zdvojeni bunék. (DeVita:
Cancer)

Colin T. Murphy, Thomas J. Galloway, Elizabeth A. Handorf, et al.:

Survival Impact of Increasing Time to Treatment Initiation

for Patients With Head and Neck Cancer in the United States. J Clin Oncol 34:169-178. © 2015

51,655 pacientt s HNSCC. Pocet dnu od stanoveni dg do pocatku |écby 61 az
90 dni vs méné nez 30 dni nezavisle zvysilo riziko umrti (Coxova regresni
analyza, HR, 1.13; 95% Cl, 1.08 az 1.19)

Nutnost uskutecnit diagnostiku a lécbu v co
nejmensim casovém objemu!



Terapie HNSCC
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= Kurativni — navodit trvalou remisi
= Paliativni — pozastavit rist nadoru

= Symptomaticka (Best Supportive Care, BSC) — lécCit pouze
symptomy (bolest, prijem potravy, krvaceni, zabezpeceni
dychani)

Lokalizované nadory hlavy a krku — samostatna lécba pouze

chirurgie nebo radioterapie (nikoliv systémova lécba)

Chemoterapie — pouze v kombinaci s radioterapii

Chirurgicka lécba kurativni — uplné odstranit nador (R, resekce)

Paliativni chirurgie — zmensit celkovou masu nadoru a usnadnit
ucinnost jinych metod.
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Lécba uzlinovych metastaz karcinomu
na krku

= chirurgie ze zevniho pristupu (blokova disekce)

= aktinoterapie (+CHT) — zvl. je-li definitivni nechir.
lééba primarniho lozZiska. U¢inna zvl. u nedif.
karcinomu nebo tam, kde neni chirurg schopen
technicky odstranit postizené uzliny

= kombinace obou modalit - nejcasteéji
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| submandibularni a
submentalni uzliny

Il horni jugularni uzliny

Il stfedni jugularni uzliny

IV dolni jugularni uzliny

V uzliny v zadnim krénim
trojuhelniku a oblast

VI uzliny v prednim krénim
trojuhelniku.




RemooNice Aa Typy blokovych disekci
VERNE (klasifikace podle Ferlita)

ND (neck dissection) = blokova disekce

L (left, levy) nebo R (right, pravy) - strana blokové disekce.

odstranéna oblast krcnich uzlin je oznacena rimskymi Cislicemi | az VII, a to ve stoupajicim
poradi.

odstranéné nelymfatické struktury

Priklady :

ND (R, I-V, SCM, 1JV, CN XI) - Radikalni kréni disekce

ND (L, I-V, SCM, 1}V, CN XI, CN XII) - RozSifena krcni disekce s odstranénim n. hypoglossus
ND (I-V, SCM, 1JV) - Modifikovana radikdIni disekce s usetfenim n. XI

Zkratky: ND — kréni disekce, SCM — m. sternocleidomastoideus, 1JV — v. jugularis interna,

CN XII = n. hypoglossus, CN XI, SAN — n. accesorius (spinal accesory nerve), ECA — a. carotis externa, ICA — a.carotis
interna, CCA — a. carotis communis, CN VIl — n. facialis,

CN X —n. vagus, SN — kréni sympatikus, PN — n. phrenicus, SKN — ktze (skin),

PG — glandula parotis, SG — glandula submandinbularis, DCM — hluboké svaly krku (deep cervical muscles).



FAKULTNT ﬁ® Radikalni blokova disekce
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ND (R, I-V, SCM, IV, CN Xl) sec. Crile
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Modifikovana radikalni blokova disekce

(|-V, alespon 1 struktura zachovana)
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Cross-section A-A'
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Klinické stadium

Karcinomy dutiny ustni,
orofaryngu,
hypofaryngu a laryngu

Klinické stadium

Klinické stadium
IITaIVe (M) +
recidivy

radioterapii nebo
chemoradioterapif

protokol "(karcinom

hypofaryngu a laryngu)

Iall IIT aIVab
Operace Radioterapie Operabilni Inoperabilni
nadory nadory
Operace s pooperacni Nechir. l1é¢ba, ,,Zachovny Chemoradioterapie

nebo radioterapie +
cetuximab nebo
radioterapie event.

zachranna chirurgie

Dalsi lécebné moznosti v
klinické uvaze:

2 cykly chemoterapie, je-
li 1écebna odpoved, pak
dalsf cyklus, zvazeni
operability, event.
operace, nasledné
ozafeni. Neni-li 1écebna
odpoved — paliativni

ozafeni.




Primarneé nechirurgicka lécba, koncept
yZachovného protokolu”
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e Cilem je zachovani organu a tim i funkce
* Je vynechana chirurgicka lécba nebo minimalizovana
e Zachovani organu nesmi byt na ukor délky preziti

* Indikace: nemocni s lokalné pokrocilym ale
resekabilnim nadorem



Rozhodovaci kritéria
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Celkové preziti, cas do recidivy Ci progrese

kvalita zivota, funkcni stav, vék pacienta a jeho prani

» Pacienti s nadorem pronikajicim chrupavkou zpravidla
nejsou vhodni pro zachovny protokol

« Naklady na lécbu
« Prediktivni biomarkery

» Neoadjuvantni chemoterapie — odpovéd nadoru — pouze v
klinickém experimentu
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S Ay Vysledky lécby v zavislosti na stadiu
5-leteé preziti

l. klinické stadium 91 %

. klinické stadium 77 %

lll. klinické stadium 61 %

IV. a 32 %

IV. b 25 %

IV. c 4 %

e do 2 let lokoregionalni recidivy az v 66%; do 5 let recidivuje 50 %
pokrocilych HNSCC!

¢ sekundarni malignity v aerodigestivnim traktu se az ve 40% u
nemocnych lé¢enych pro prvni karcinom, kteri neprestali kourit

e Casté pridruzené choroby (jaterni cirhoza, onemocnéni obéhového a
dychaciho ustroji aj.).
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* Primarni prevence - preventivni programy zacilené na
rizikové skupiny (koureni, alkohol aj.)

e Sekundarni prevence - casnéjsSi zachyt onemocnéni -
zvysSena onkologicka ostrazitost odbornych i praktickych
lékart. Lécba do 30 dnii od dg!

e Chemoterapie, cilena lécba (monoklonalni pt) - nové latky,
nova schémata, ozareni - nové frakcionacni rezimy

e nové moznosti lécby — imunoterapie, genova terapie
(Evidence based medicine, medicina zaloZzena na dtikazech)

e individualizavana lécba (tailor fit therapy), purecizni
medicina - nalezeni vhodnych prognostickych faktort - napt.
hodnoceni proliferace, apoptozy, HPV status, individualni
citlivost na chemother. Molekularni biologie.



Prevence
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Primarni — zamezit vzniku nadoru ovlivnénim rizikovych
faktoru
Sekundarni — zachyt ¢asnych stadii nadoru

Terciarni, dispenzarizace — Casna detekce mistni recidivy
nebo metastaz, detekce pripadného duplicitniho tumoru



Schéma dispenzarnich prohlidek —
terciarni prevence

U SV. ANNYA

® Pravidelné klinické ORL vysetreni
Prvni rok : po 1 mésici
Druhy rok : po 2 mésicich
Treti rok : po 3-4 mésicich
Dalsi roky : po 6ti az 12 meésicich
® Dalsi vysetreni - rtg plic Ix rocne, SONO jater Ix
rocne, KO+diff + screening a 3 mésice, CT
lokoregionalniho nalezu individualné. ...
vySetieni hormonu stitné zlazy!
® Po 3 letech se intervaly téchto vysetreni
prodluzuiji.




Celoevropska kampan zamérena na
sekundarni prevenci

U SV. ANNY A

VENUJTE POZORNOST PRIZNAKUM RAKOVINY HLAVY A KRKU

jeden TRI R

(\P OMOGJ

PN
Bolestivy jazyk,
nehojici se viedy Pretrvavajici
v ustech, Cervené i Bolest v krku chrapot
bilé skvrny v Gdstech
Bolest & potiZe Jednostranna nosni
e e Bulka v krku nepruchodnost a/nebo
pri polykani = 2
krvavy vytok z nosu

VCASNE ROZPOZNANI PRIZNAKU RAKOVINY
V OBLASTI HLAVY A KRKU MUZE ZACHRANIT ZIVOT.
MAKE™ CAMPRIGN

www.makesensecampaign.cu
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FAKULTNI
NEMOCNICE
U SV. ANNY
V BRNE

Nadory orofaryngu - priznaky

Nejméné pul roku bez klinickych
projeva.
bolesti v krku
otalgie
pocit ciziho télesa v krku
krvaceni
trizmus

Obj. nalez spinoca orofaryngu: tvrdé uzly kryté sliznici,
pozdéji rozpad v kraterovité vredy, zapach z ust.
Dulezitost symetrie patologickych zmén.



https://www.wikiskripta.eu/w/Soubor:PLoS_oral_cancer.png

FAKULTNI
NEMOCNIC

®
USV-ANNYA Ca spino palati mollis cT2-3 cN2b MO st. IVa

V BRNE

histologie: ni:
diferencovan
nekeratinizuj
skvamocelula

karcinom
P16 negativn
MKN: C051
MKN-O:
M-8070/3 3




Karcinom retromolarniho trigona/bocni stény orofaryngu T2
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FAKULTNI ®
NEMOCNICE
U SV. ANNY

V BRNE

Srovnani HPV+ a

HPV-tumoru

_ HPV pozitivni HPV negativni
incidence ? y

<50 5070
Rizikové faktory oralni sex koufeni, alkohol

Histologicka nizce diferencované, nekeratinizujici, stfredné aZ dobfe diferencované,
charakteristika bazaloidni keratinizujci

Markery p16 p53

TNM klasifikace nizsi T N++ vysSi T N+

Metastazy v uzlinach cystické spise homogenni

Chemoradiosenzitivita vysoka nizsi

Prognoza dobra horsi

Preziti —OS (5 let) >80% < 40-50%




Terapie nadorti orofaryngu

FAKULTNI ®
NEMOCNICE

U SV. ANNY

V BRNE

Operabilni nadory

Radikalni operace (bezpecné okraje, R,) + blokova
resekce vs. Nechirurgicka lécba

Aktinoterapie - megavoltaz, elektrony, (protony?), LD
55-60 Gy + boost 10-15 Gy + chemoterapie u rizikovych
faktoru, vzdy profylaktické ozareni uzlin.

Lymfomy 40-45 Gy.

Pokrocilé neoperabilni nadory

Paliativni radioterapie nebo chemo-radioterapie s
»pokusem® o kurativni lécbu nebo pouze BSC



Chirurgické pristupy u
karcinomu orofaryngu

FAKULTNI ®
NEMOCNICE

U SV. ANNY

V BRNE

Peroralni resekce (1)

* Omezené indikace — malé dobre pfistupné
tumory

Zevni pristupy setrici mandibulu (3-5)

e Lateralni faryngotomie

* Medialni faryngotomie
Zevni pristupy s mandibulotomii (-
ektomii) (2)

e Lateralni faryngotomie s frézovanim uhlu
celisti

* Transmandibularni bukofaryngektomie
(BPTM)

 BPTM s resekci lateralniho segmentu Celisti



FAKULTNI
NEMOCNICE
U SV. ANNY
V BRNE

Lateralni faryngotomie

* Tumory tonsily a korene jazyka
* Bez vyznamného Sireni kranialne

* Omezeny prehled




FAKULTNI
NEMOCNICE
U SV. ANNY
V BRNE

®

Medialni faryngotomie

= Suprahyoidni
= |nfrahyoidni

= Transhyoidni

Indikace: Tumory
korene jazyka
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®

FAKULTNI
NEMOCNICE
U SV. ANNY
V BRNE

Suprahyoidni fa

ryngotomie

Tumor

Posterior
pharyngeal
wall

Epiglottis

Indikace: Malé nadory ve stredni car
fanygealni sténa.
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e — koren jazyka a



Mandibulotomie

e Mandibulotomie
.  Medialni
II. Paramedidlni

I1l. (Para)lateralni

e Kost nepostizena
tumorem




U SV. ANNY A

Mandibulotomie




FAKULTNI
NEMOCNICE
U SV. ANNY
V BRNE

Mandibulotomie




FAKULTNI ® Ca spino gingivy dolni Celisti vlevo — s infiltraci kosti

LNJES'\\/'/_OENNB'J%E T4N1MO. Reseno parcialni mandibulektomii bez pferuseni
V BRNE kontinuity (resekce pull- through)




Pacient t.C. preziva 12 let bez recidivy




FAKULTNI
NEMOCNIC
U SV. ANNY

®
A BPTM — Segmentalni resekce

Tonsilarni fossa

Vzadu ulozené tumory

e Postizeni pterygoidnich

svalu




Co bychom meli delat

FAKULTNI ®
NEMOCNICE

U SV. ANNY

V BRNE

v Prevence

v'V¢éasny zachyt nadorovych onemocneéni,
onkologicka ostrazitost

v'Prognéza zavisi na stavu nemocného
pred lécbou (stav vyzivy)

v’"Management — absolvovat vysSetreni i
léCbu v co nejkratsim mozném cCasu (UZ,
zubni vysetreni)




U SV. ANNY
V BRNE

FAKULTNI ® . . , , v s
NFMOCNICA Vcasny zachyt nadorovych onemocneéni,

onkologicka ostrazitost

v Nehojici se eflorescence na kuzi

v Jednostranna nosni
nepruchodnost, opakované
krvaceni z nosu

v’ Asymetrie v oblasti isthmus
facium

3 v Chrapot u rizikové skupiny

2 obyvatel trvajici del$i dobu jak 14

dni by mel vysetrit zkuseny

, otolaryngolog/foniatr

o v Pocit ciziho télesa v krku

v’ Zdufeni na krku




Prevence!
Prekanceroézy,
vyhledavani
pocatecnich stadii...




