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Souhrn
Východiska: Rozsah nemoci non-Hodgkinových lymfomů se obvykle stanovuje podle rozší-

řené Ann Arbor klasifi kace. Tato klasifi kace byla původně vytvořena pro Hodgkinův lymfom, 

který postihuje převážně lymfatické uzliny. U Hodgkinova lymfomu se neobjevuje tak časté 

šíření do extralymfatických orgánů a tkání a primární vznik v extralymfatické tkáni je vzácný. 
Non- Hodgkinovy lymfomy jsou ovšem mnohem častěji spojeny s extralymfatickým šířením a asi 

1/ 3 případů se řadí mezi primárně extranodální lymfomy. Proto je použití rozšířené Ann Arbor 

klasifi kace v těchto případech u non-Hodgkinových lymfomů omezené. V rámci zpracovávání 

dat registru non-Hodgkinových lymfomů Kooperativní lymfomové skupiny bylo zjištěno, že 

určení rozsahu postižení u non-Hodgkinových lymfomů není v České republice jednotné v těch 

případech, kdy se jedná o diseminaci onemocnění do extranodálního orgánu nebo tkáně. Cíl: 
Na konci roku 2009 byl vypracován návrh určení klinického stadia u non-Hodgkinových lym-

fomů se zvláštním zřetelem k postižení extralymfatických orgánů/ tkání pro potřeby lymfomo-

vého registru Kooperativní lymfomové skupiny. K tomuto návrhu se vyjádřili členové výboru 

Kooperativní lymfomové skupiny. Návrh byl přijat na zasedání výboru v Brně v lednu roku 2010. 
Výsledky: Na zasedání výboru Kooperativní lymfomové skupiny byla přijata dohoda týkající 

se určení klinického stadia non-Hodgkinových lymfomů s nodálním i extranodálním šířením. 
Pro účely určení klinického stadia a tomu odpovídající léčebné intenzity byly extralymfatické 

orgány rozděleny na „velké“ orgány –  játra, plíce, kosti, mezotel (pleura, peritoneum, perikard) 

a měkké tkáně. Všechny ostatní orgány byly defi novány jako „malé“. Závěr: U postižení lymfa-

tických orgánů je k určení rozsahu nemoci non-Hodgkinových lymfomů vhodná rozšířená Ann 

Arbor klasifi kace. Pro extralymfatické šíření nemoci či u primárně extranodálních lymfomů je 

vhodné tuto klasifi kaci lépe přizpůsobit praktickým potřebám. Validita vypracované klasifi kace 

bude hodnocena v prospektivních i retrospektivních studiích Kooperativní lymfomové skupiny.
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Východiska
Non- Hodgkinovy lymfomy (NHL) jsou he-

terogenní skupinou hematologických ma-

lignit vznikajících z lymfatické tkáně [1].

NHL může vzniknout ve spojení 

s chronickými zánětlivými procesy (Heli-

cobacter pylori, chlamydie), v souvislosti 

s imunosupresí (vrozené nebo získané 

poruchy imunity), s virovou infekcí (HIV, 

EBV, HHV- 8) či s dědičnou zátěží (2– 3krát 

vyšší riziko vzniku lymfomu u příbuz-

ných první linie) [1– 3]. WHO (World 

Health Organization) klasifi kace z roku 

2008 rozděluje NHL na skupinu prekur-

zorových lymfomů a na skupinu, která 

vzniká ze zralých lymfocytů [1– 5].

V současné době je možno více než po-

lovinu případů non-Hodgkinových lym-

fomů charakterizovat pomocí prognostic-

kých indexů. K základním prognostickým 

charakteristikám agresivních NHL patří 

mezinárodní prognostický index IPI (In-

ternational Prognostic Index) [1– 3,6]. 

Používá se klasický index IPI nebo vě-

kově upravený index AA IPI (Age Adjus-

ted International Prognostic Index) pro 

nemocné ≤ 60 let [1– 3,6]. V éře imuno-

chemoterapie se jeví jako lepší prediktor 

léčebné odpovědi revidovaný index IPI 

(Revised International Prognostic Index) 

[7].

Použitím těchto prognostických in-

dexů je možno vyjádřit procentuální 

počet pacientů, kteří dosáhnou kom-

pletní remise, a určit medián celkového 

přežití [6,7].

Pro folikulární lymfomy se používá 

index FLIPI (Follicular Lymphoma Inter-

national Prognostic Index) [8]. V roce 

2009 publikovali Federico et al práci, 

která představuje nově upravený me-

zinárodní prognostický index pro foli-

kulární lymfomy FLIPI2 používaný v éře 

imunochemoterapie [9]. Podobně byl 

vypracován index MIPI (Mantle cell lym-

phoma International Prognostic Index) 

pro lymfomy z buněk plášťové zóny, pro-

gnostický index pro blíže nespecifi ko-

vané periferní T-lymfomy a primární lym-

fomy centrálního nervového systému 

(CNS) [10– 12]. Přehled mezinárodních 

prognostických indexů ukazuje tab. 1.

Pro stanovení individuální prognózy 

nemocného s lymfomem je proto nutné 

stanovit přesnou diagnózu, zhodnotit 

výkonnostní stav nemocného, věk, sta-

novit hodnotu laktátdehydrogenázy 

(LDH), určit rozsah choroby a zjistit další 

charakteristiky v závislosti na diagnóze 

nemocného [1– 3,13– 15].

Základem pro stanovení diagnózy je 

histologie reprezentativní tkáně. Velmi 

důležitá je správná diagnóza specific-

kého podtypu NHL, ke které přispívají 

imunofenotypizační, imunohistoche-

mické, cytogenetické a molekulárněge-

netické metody [1– 3].

Mezi rutinně prováděná vstupní vyšet-

ření patří: 1) anamnéza se zaměřením na 

,,B- příznaky“; 2) základní fyzikální vyšet-

ření –  výkonnostní stav dle ECOG/ WHO, 

vyšetření periferních lymfatických uzlin, 

velikost jater a sleziny; 3) laboratorní vy-

šetření –  sedimentace erytrocytů, krevní 

obraz s manuálním diferenciálním roz-

počtem, bio chemické vyšetření včetně 

LDH, beta-2- mikroglobulin, sérologické 

vyšetření na hepatitidy A, B, C a HIV 1,2 

(se souhlasem nemocného); 4) vyšet-

ření kostní dřeně (cytologie, imunofe-

notypizace, histologie); 5) zobrazovací 

metody: CT vyšetření u indolentních 

lymfomů či PET/ CT u agresivních lym-

fomů a Hodgkinova lymfomu, ultrazvu-

kové vyšetření krku (není-li provedeno 

CT) [1– 3].

Dle rozsahu onemocnění na základě 

diagnostických vyšetření stanovujeme 

klinické stadium, které se určuje podle 

rozšířené Ann Arbor klasifi kace (AA klasi-

fi kace) (tab. 2) [1– 3,13– 18].

AA klasifikace byla pojmenována 

podle místa vzniku ve státě Michigan 

v USA a byla vytvořena dohodou mezi 

experty z USA, Velké Británie, Německa 

a Francie v roce 1971 [16]. Byla tak nahra-

zena Reyova klasifi kace z roku 1965 [17]. 

AA klasifi kace byla následně upravena 

na setkání v Cotswolds (1988), kde byla 

projednávána role zobrazovacích metod 

při určování rozsahu nemoci, kritéria pro 

postižení jater a sleziny, bulky onemoc-

nění a kritéria odpovědi na léčbu [18].

AA klasifikace byla původně vytvo-

řena pro Hodgkinův lymfom (HL), který 

je v převážné většině charakterizován 

infi ltrací lymfatických orgánů. Primárně 

extranodální postižení je u HL vzácné 

Summary
Backgrounds: The Ann Arbor system is typically used for the staging of Non- Hodgkin‘s lymphomas. This classifi cation was nevertheless originally 

developed in the 1970s for Hodgkin‘s lymphoma, a disease usually confi ned to the lymph nodes with less frequent dissemination to extralymphatic 

organs/ tissues and extremely rare primary extranodal involvement. Non- Hodgkin‘s lymphomas, however, are more often associated with extralym-

phatic involvement and primary extranodal lymphomas are relatively common (approximately 1/ 3 of cases). Therefore, the value of the Ann Arbor 

staging system appears to be limited in these cases. An analysis of data from centres participating within the Czech Lymphoma Study Group showed 

that staging of Non- Hodgkin‘s lymphomas with extranodal involvement is not uniform. Design: At the end of 2009, a draft for a Non- Hodgkin‘s 

lymphomas staging system was put forward for use by the lymphoma register of the Czech Lymphoma Study Group with special regard paid to 

the involvement of extralymphatic organs/ tissues. This draft was further refi ned following comments from members of the Czech Lymphoma 

Study Group committee and the fi nal form was accepted at the meeting of the Czech Lymphoma Study Group committee in January 2010. Results: 
A consensus was reached at the meeting of the Czech Lymphoma Study Group committee regarding the staging of various combinations of nodal 

and extranodal involvement. For the purpose of suitable staging and appropriate treatment intensity, extranodal organs were divided into ”major” –  

liver, lungs, bones, mesothelium (pleura, peritoneum, pericardium) and soft tissues. All other organs were defi ned as “minor”. Conclusion: The Ann 

Arbor staging system is suitable for the staging of Non- Hodgkin‘s lymphomas with lymph node/ lymphatic tissue involvement. As regards the extra-

lymphatic spread of the disease or primary extranodal lymphomas, this classifi cation should rather be adapted to practical needs. The validity of the 

updated classifi cation system will be assessed in both prospective and retrospective Czech Lymphoma Study Group studies.

Key words
lymphoma –  lymph nodes –  staging –  classifi cation –  recommendations
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Současně pozorujeme u NHL odlišné 

bio logické i klinické chování –  primárně 

extranodální lymfomy jsou delší dobu 

lokalizovány. U vysoce agresivních lym-

s extranodálním šířením a 20– 34 % pří-

padů se řadí mezi primárně extranodální 

lymfomy v závislosti na defi nici primárně 

extranodálního postižení [19– 21].

a diseminace do extralymfatických or-

gánů a tkání není častá [1– 3,14,15,18]. 

NHL vzniká také často v lymfatických uz-

linách (LU), ale část postižení je spojena 

Tab. 1. Přehled mezinárodních prognostických indexů.

Mezinárodní 

prognostický 

index

Rizikové faktory (RF) Skupiny dle rizika (dle počtu RF)

IPI

věk > 60 let

extranodální postižení > 1 oblast

KS dle AA klasifi kace III nebo IV

LDH > norma

výkonnostní stav dle ECOG/WHO > 1

0–1 – nízké riziko

2 – středně nízké riziko

3 – středně vysoké riziko

4–5 – vysoké riziko

AA IPI

KS dle AA klasifi kace III nebo IV

LDH > norma

výkonnostní stav dle ECOG/WHO > 1

0 – nízké riziko

1 – středně nízké riziko

2 – středně vysoké riziko

3 – vysoké riziko

R-IPI

věk > 60 let

extranodální postižení > 1 oblast

KS dle AA klasifi kace III nebo IV

LDH > norma

výkonnostní stav dle ECOG/WHO > 1

0 – nízké riziko

1–2 – střední riziko

3–5 – vysoké riziko

FLIPI

věk > 60 let

KS dle AA klasifi kace III a IV

LDH > norma

postižení více než 5 oblastí LU

hodnota hemoglobinu < 120 g/l

0–1 – nízké riziko

2 – střední riziko

3–5 – vysoké riziko

FLIPI2

beta-2-mikroglobulin > norma

postižení kostní dřeně

hodnota hemoglobinu < 120 g/l

věk > 60 let

velikost tumorózní masy

0 – nízké riziko

1–2 – střední riziko

3–5 – vysoké riziko

MIPI

věk

výkonnostní stav dle ECOG/WHO

LDH

počet leukocytů

http://www.qxmd.com/hematology/

-Mantle_Cell_Lymphoma_prognosis.php

dle hodnoty MIPI:

< 5,7 – nízké riziko

5,7–6,2 – střední riziko

> 6,2 – vysoké riziko

PIT

věk > 60 let

postižení kostní dřeně

LDH > norma

výkonnostní stav dle ECOG/WHO > 1

0 – pětileté přežití 62 %, desetileté přežití 55 %

1 – pětileté přežití 53 %, desetileté přežití 39 %

2 – pětileté přežití 33 %, desetileté přežití 18 %

3–4 – pětileté přežití 18 %, desetileté přežití 13 %

IELSG skóre 

pro PCNSL

věk > 60 let

performance status dle WHO > 1

LDH > norma

protein v likvoru > norma

postižení hlubokých mozkových struktur (= periven-

trikulární oblasti, bazální ganglia, kmen, mozeček)

0–1 – dvouleté přežití 80–85 %, medián přežití 7,9 roku

2–3 – dvouleté přežití 48–57 %, medián přežití 2,9 roku

4–5 – dvouleté přežití 15–24 %, medián přežití 1 rok

RF – rizikové faktory, IPI (International Prognostic Index) – mezinárodní prognostický index, AA IPI (Age Adjusted) – věkově upra-

vené IPI, R-IPI (Revised-International Prognostic Index) – revidované IPI, FLIPI (Follicular Lymphoma International Prognostic Index) – 

mezinárodní prognostický index pro folikulární lymfomy, FLIPI2 – nově upravený mezinárodní prognostický index pro folikulární 

lymfomy, KS – klinické stadium, AA klasifi kace – Ann Arbor klasifi kace, LDH – laktátdehydrogenáza, ECOG/WHO – Eastern Coope-

rative Oncology Group/World Health Organization, PIT – mezinárodní prognostický index pro periferní T-lymfomy, IELSG skóre pro 

PCNSL – International Extranodal Lymphoma Study Group, PCNSL – primární lymfom centrálního nervového systému
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na primárně nodální a primárně extrano-

dální formy (tab. 3 a 4) [19– 21,23– 25].

V rámci zpracování dat registru Ko-

operativní lymfomové skupiny (KLS) bylo

zjištěno, že určení rozsahu postižení u lym-

fomů není v České republice konzistentní 

v těch případech, kdy se jedná o posti-

žení extranodálního orgánu nebo tkáně. 

Z praktického pohledu totiž není vždy jed-

noznačné, zda se jedná o primárně no-

dální či primárně extranodální postižení, 

pokud jsou postiženy LU a současně extra-

nodální orgány [19,20]. Dochází tak k růz-

ným interpretacím určení stadia lymfomu. 

Je však nutno podotknout, že nejasné 

pojmy z původní a rozšířené AA klasifi -

kace týkající se extralymfatického posti-

žení nejsou v dostupné literatuře defi no-

vány [16,18,19,26].

Proto došlo na schůzi výboru KLS dne 

27. 1. 2010 v Brně k dohodě, která sjed-

nocuje určování rozsahu NHL se zaměře-

ním na extralymfatické šíření.

stanovení rozsahu onemocnění v přípa-

dech infi ltrace extralymfatických tkání či 

orgánů omezené a pro dané případy ma-

toucí a nepřehledné. Proto se u NHL pro 

zařazování do klinických stadií používají 

různé modifi kace AA klasifi kace s dělením 

fomů může docházet k diseminaci extra-

lymfaticky, např. i do centrálního ner-

vového systému (CNS), s čímž se u HL 

prakticky nesetkáváme [22,23].

Z výše uvedených důvodů je použití 

původní a rozšířené AA klasifi kace pro 

Tab. 3. Modifi kovaná Ann Arbor klasifi kace pro NHL [23].

Stadium Primárně nodální postižení Primárně extranodální postižení

I postižení 1 oblasti lymfatických uzlin postižení 1 extralymfatického orgánu nebo tkáně

II1

postižení 2 sousedních oblastí LU na téže straně bránice 

(II1) nebo postižení 1 oblasti LU s lokalizovaným postiže-

ním sousedního extralymfatického orgánu nebo tkáně 

(II1E)

postižení 1 extralymfatického orgánu s postižením 

regionálních LU (II1) nebo s postižením dalšího sou-

sedícího extralymfatického orgánu (II1E) na téže 

straně bránice

II2

postižení více než 2 sousedních oblastí LU na téže straně 

bránice (II2), s lokalizovaným postižením 1 extralymfatic-

kého orgánu (II2E)

postižení 1 extralymfatického orgánu a LU v rozsahu 

přesahujícím regionální uzliny, které může způsobit 

lokalizované postižení dalšího orgánu (II2E)

III

postižení oblastí LU na obou stranách bránice (III) s mož-

ností současného postižení 1 extralymfatického orgánu 

(IIIE) nebo sleziny (IIIS) nebo obojího (IIIISE)

postižení 1 extralymfatického orgánu a oblastí lym-

fatických uzlin na obou stranách bránice včetně lo-

kalizovaného postižení dalšího extralymfatického or-

gánu (IIIE) nebo sleziny (IIIS) nebo obou (IIISE)

IV
postižení oblastí LU s difuzním nebo diseminovaným po-

stižením extralymfatického orgánu nebo tkáně

difuzní nebo diseminované postižení 1 nebo více ex-

tralymfatických orgánů či tkání s nebo bez součas-

ného postižení LU

NHL – Non-Hodgkinův lymfom, LU – lymfatické uzliny, S – postižení sleziny, E – extranodální postižení

Tab. 2. Ann Arbor klasifi kace [16,18].

stadium I   postižení 1 oblasti lymfatických uzlin nebo 1 extralymfatického 

orgánu (IE)

stadium II  postižení 2 nebo více skupin LU na téže straně bránice nebo lokali-

zované postižení 1 extralymfatického orgánu (IIE) včetně postižení 

1 nebo více skupin LU na téže straně bránice

stadium III  postižení LU nebo lymfatických orgánů na obou stranách bránice, 

které může být provázeno lokalizovaným postižením 1 extralym-

fatického orgánu nebo tkáně (IIIE) nebo sleziny (IIIS) nebo obojího 

(IIISE)

stadium IV  difuzní nebo diseminované postižení 1 nebo více extralymfatických 

orgánů či tkání s nebo bez současného postižení LU

LU – lymfatické uzliny, E – extranodální postižení, S – postižení sleziny

Tab. 4. Klasifi kace pro extranodální lymfomy [21].

stadium IE postižení 1 extralymfatického orgánu nebo tkáně

stadium IIE  lokalizované postižení 1 extralymfatického orgánu s postižením LU na téže straně bránice

stadium IIIE  lokalizované postižení 1 extralymfatického orgánu a oblastí LU na obou stranách bránice

stadium IV  difuzní nebo diseminované postižení více než 1 extralymfatického orgánu nebo tkáně s nebo bez postižení LU

LU – lymfatické uzliny
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a přidává se označení „E“. Přítomnost dvou 

a více ložisek v orgánu nebo difuzní po-

stižení orgánu se hodnotí jako stadium IV 

bez ohledu na postižení LU.

Klinické stadium –  postižení 
„velkých“ EN orgánů
Stadium IE –  lokalizované postižení „vel-

kého“ EN orgánu bez průkazu lymfomu 

jinde (např. jedno ložisko v plíci).

Stadium IIE –  lokalizované postižení „vel-

kého“ EN orgánu a postižení LU na stejné 

straně bránice (např. jedno ložisko v plíci 

a postižení mediastinálních uzlin).

Stadium IIIE –  lokalizované postižení „vel-

kého“ EN orgánu a postižení LU na obou 

stranách bránice (např. jedno ložisko 

v plíci a postižení mediastinálních a re-

troperitoneálních uzlin).

Stadium IV –  diseminované či difuzní po-

stižení „velkého“ EN orgánu či jakékoliv 

postižení více než jednoho EN orgánu 

nezávisle na postižení LU (např. 1. dvě 

a více ložisek v plíci, 2. difuzní postižení 

plic, 3. postižení plic, štítné žlázy a retro-

peritoneální postižení).

U stadia IV se neudává označení „E“.

Lokalizované postižení EN orgánu nebo 
tkáně: přítomnost jednoho ložiska v EN 

orgánu nebo tkáni (např. jedno ložisko 

v plíci).

Diseminované postižení EN orgánu či 
tkáně: přítomnost dvou a více ložisek 

v EN orgánu či tkáni (např. dvě a/ nebo 

více ložisek v játrech).

Difuzní postižení EN orgánu či tkáně: 
rozptýlené postižení po celém EN or-

gánu (např. rozptýlený záchyt PET poziti-

vity ve štítné žláze, drobná ložiska v celé 

štítné žláze).

Z praktického hlediska jsme extra-

nodální orgány rozdělili na tzv. „malé“ 

a „velké“ orgány, pro které byl zvolen od-

lišný přístup k určování rozsahu onemoc-

nění z důvodu rozdílného klinického do-

padu při jejich postižení.

„Velké“ EN orgány (plíce, játra, kostra, 
měkké tkáně, mezotel –  pleura, perikard, 
pobřišnice)
Rozsah nemoci u postižení „velkých“ or-

gánů se hodnotí dle rozšířené AA klasi-

fi kace takto: při lokalizovaném postižení 

„velkého“ orgánu (jedno ložisko) se sta-

dium určuje dle rozsahu postižení LU 

Doporučení Kooperativní 
lymfomové skupiny
Lymfatické orgány
Při postižení lymfatických orgánů se ur-

čuje rozsah onemocnění NHL pomocí 

rozšířené AA klasifi kace. Mezi lymfatické 

orgány řadíme lymfatické uzliny, slezinu, 

thymus, Waldeyerův mízní okruh, apen-

dix a Peyerovy plaky [15,18].

AA klasifi kace používá při určování roz-

sahu lymfomu pojem jedna oblast lym-

fatických uzlin (LU), který byl defi nován 

v Reyově klasifi kaci [15]. Pokud je posti-

žena jedna oblast LU, jde o stadium I,

při postižení dvou oblastí o stadium II 

(obr. 1, tab. 2) [15,17,18].

Rozdělení do jednotlivých oblastí lymfa-
tických uzlin znázorňuje obr. 1. Oblasti byly 

výborem KLS mírně upraveny. U párových 

uzlinových lokalizací (např. oboustranné 

postižení krční uzlin atd.) se počítá levo-

stranná a pravostranná lokalizace zvlášť.

U folikulárních lymfomů, kde se po-

užívá prognostický index FLIPI, se počet 

oblastí stanovuje odlišně [8]. U párových 

uzlinových lokalizací se také počítá levo-

stranná a pravostranná lokalizace zvlášť.

Waldeyerův okruh řadíme k nodálním 

lokalizacím, i když se nejedná o uzlinu, 

nýbrž o lymfatický orgán. Infi ltrace jed-

notlivých částí i postižení celého okruhu 

se řadí do klinického stadia I dle rozší-

řené AA klasifi kace. Přídatné postižení 

dalších nodálních lokalizací mění sta-

dium dále dle AA klasifi kace (např. po-

stižení Waldeyerova okruhu a postižení 

krčních uzlin –  stadium II atd.).

Slezina je označena za postiženou 

lymfomem, pokud je přítomna PET po-

zitivita a/ nebo jsou přítomna ložiska ve 

slezině a/ nebo proběhla histologická ve-

rifi kace. Samotná splenomegalie zjištěná 

dle radiologických metod nestačí pro 

označení sleziny za postiženou. O posti-

žení sleziny se však jedná v případě, že 

je hmatná a současně zvětšená dle ra-

diologických metod. Postižení sleziny se 

označuje písmenem „S“ [1– 3,15,16,18].

Extranodální postižení
Jelikož původní ani rozšířená AA klasi-

fi kace nevysvětluje základní pojmy tý-

kající se extranodálního postižení (EN) 

(lokalizované, diseminované a difuzní 

postižení EN orgánu), bylo nutné tyto 

pojmy na zasedání KLS defi novat.

Obr. 1. Schéma jednotlivých lymfatických oblastí (pro lymfomy vyjma folikulárních 

lymfomů).
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Postižení kostní dřeně, periferní krve, 
párových EN orgánů a postižení CNS
Postižení kostní dřeně
Pro určení postižení kostní dřeně je zá-

sadní histologické vyšetření včetně imu-

nohistochemických metod k průkazu 

klonality a původu nádorových buněk. 

Cytologické a imunofenotypizační vy-

šetření, event. vyšetření molekulárněge-

netickými metodami, jsou považovány 

za metody pomocné, které mohou při 

negativním histologickém nálezu vyslo-

vit podezření na přítomnost minimální 

reziduální nemoci. V tomto případě je 

ale výsledek vyšetření kostní dřeně po-

važován za negativní. Pouze při průkazu 

přítomnosti maligních buněk ve dřeni 

histologickými metodami hodnotíme 

kostí dřeň jako postiženou lymfomem. 

Při postižení kostní dřeně či periferní 

krve se jedná vždy o klinické stadium IV, 

bez označení „E“. Kostní dřeň a periferní 

krev jsou považovány za jeden kom-

partment, a tudíž se jejich společné po-

stižení hodnotí jako jedna extranodální 

lokalizace.

Postižení párových orgánů
Postižení obou párových orgánů (např. 

obě ledviny, oba prsy, obě varlata, oba 

vaječníky) se hodnotí vždy jako sta-

dium IV.

Postižení CNS
Sem patří i postižení oka (sítnice, sklivec, 

oční nerv) na rozdíl od postižení očních 

Infi ltrace „malých“ EN orgánů (štítná 
žláza, děloha, slinivka břišní, jednostranné 
postižení slinné žlázy, nadledviny, ledviny, 
prsu, varlete, očních adnex atd.) se ozna-

čuje jako příslušné stadium dle posti-

žení uzlin + „E“ bez ohledu na počet loži-

sek (lokalizované, diseminované, difuzní 

postižení).

To znamená, že zde vycházíme z kla-

sifi kace pro primárně extranodální lym-

fomy [21,23].

Klinické stadium –  postižení 
„malých“ EN orgánů
Stadium IE –  jakékoliv postižení „ma-

lého“ EN orgánu bez průkazu lymfomu 

jinde (např. 3 ložiska ve štítné žláze).

Stadium IIE –  jakékoliv postižení „ma-

lého“ EN orgánu s postižením LU na téže 

straně bránice jako se nachází EN orgán 

(např. dvě ložiska ve štítné žláze a posti-

žení krčních LU).

Stadium IIIE –  jakékoliv postižení „ma-

lého“ EN orgánu s postižením LU po 

obou stranách bránice (např. difuzní po-

stižení štítné žlázy a současné postižení 

krčních, retroperitoneálních a mezente-

riálních LU).

Stadium IV –  jakékoliv postižení více 

než jednoho EN orgánu bez ohledu 

na postižení LU (např. postižení led-

viny a nadledviny). Opět se u stadia IV 

neudává označení „E“.

Doporučení pro určování rozsahu NHL 

s extralymfatickým šířením do „velkých“ 

a „malých“ orgánů znázorňuje tab. 5.

Pozn.: Při průkazu jednoho ložiska ve 
„velkém“ orgánu je doporučena bio ptická 
verifi kace.

Postižení jater
Játra jsou označena za postižená lym-

fomem tehdy, pokud je přítomna PET 

pozitivita a/ nebo jsou přítomna ložiska 

a/ nebo proběhla histologická verifi kace.

Hepatomegalie zjištěná dle samot-

ných radiologických metod nestačí pro 

označení postižení jater, stejně tak ne-

stačí průkaz klinicky hmatných jater s po-

tvrzenou hepatomegalií zobrazovacími 

metodami. Radiologicky a klinicky zvět-

šená játra neřadíme k postižení z důvodu 

možné ptózy orgánu, tělesné konstituce, 

možné přítomnosti pravostranné kar-

diální dekompenzace atd., což by v opač-

ném případě mohlo vést k nadhodnocení 

klinického stadia, a tím ke změně pro-

gnózy nemocného. Při izolovaném po-

stižení jater je nutná bio ptická verifi kace.

Postižení pleury
Postižení pleury se může manifestovat 

přítomností pleurálního výpotku. Výpo-

tek je hodnocen jako samostatná EN lo-

kalizace pouze při cytologickém či imu-

nofenotypizačním průkazu nádorových 

buněk. Pokud se jedná o ověřený, byť 

i jednostranný výpotek s přítomností 

lymfomových buněk, jde o stadium IV.

U postižení pobřišnice a perikardu 

platí stejné definice jako u postižení 

pleury, včetně přítomnosti výpotku.

Tab. 5. Dohoda KLS pro určování klinických stadií u NHL s extralymfatickým šířením dle AA klasifi kace a modifi kované 

AA klasifi kace.

Stadium 
„Velké“ EN orgány

(odpovídá AA klasifi kaci)

„Malé“ EN orgány (odpovída klasifi kaci 

pro primárně extranodální lymfomy dle Musshoff a)

stadium IE lokalizované postižení 1 extralymfatického orgánu
jakékoliv (lokalizované, diseminované, difuzní) po-

stižení 1 extralymfatického orgánu

stadium IIE
lokalizované postižení 1 extralymfatického orgánu 

s postižením LU na stejné straně bránice

jakékoliv postižení 1 extralymfatického orgánu 

a postižení LU na stejné straně bránice

stadium IIIE
lokalizované postižení 1 extralymfatického orgánu 

s postižením LU na obou stranách bránice

jakékoliv postižení 1 extralymfatického orgánu po-

stižení LU na obou stranách bránice

stadium IV

diseminované či difuzní postižení extralymfatického or-

gánu s nebo bez postižení LU, jakékoliv postižení více 

než 1 extralymfatického orgánu s nebo bez postižení LU

jakékoliv postižení více než 1 extralymfatického or-

gánu s nebo bez postižení LU

„velké“ EN orgány – játra, plíce, mezotel (pleura, pobřišnice, perikard), kostra, měkké tkáně; „malé“ EN orgány – jiné než „velké“ 

orgány; E – extranodální postižení
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1.  Defi nice pro stadium I a stadium IV se 

při extranodálním postižení překrý-

vají. V AA klasifi kaci je uvedeno, že izo-

lované postižení extralymfatického or-

gánu znamená stadium IE. Na druhou 

stranu stadium IV je defi nováno jako 

diseminované či difuzní postižení jed-

noho či více extranodálních orgánů 

nebo tkání s postižením LU nebo bez 

něho [16,18].

2.  Není jasné, co přesně znamená v sou-

časné době pojem extranodální „E“ 

léze [18,26]. Extranodální šíření je de-

fi nováno jako přímé šíření lymfomu 

do EN orgánu nebo tkáně z přilehlých 

LU či lokalizované postižení EN orgánu 

s postižením regionálních uzlin. Ne-

bylo nikde prokázáno, že postižení EN 

orgánu a regionální (blízké) uzliny by 

mělo horší prognózu než postižení EN 

orgánu a vzdálené uzliny. S rostoucím 

významem systémové chemo(imuno)

terapie a se snižováním významu ra-

dioterapie pojem „blízkých“ a „vzdále-

ných“ uzlin ztrácí smysl.

Neexistují jasné hranice mezi „E“ lézí, 

mnohočetnou „E“ lézí a stadiem IV, a to 

ani při hodnocení experty [18]. Hodno-

cení klinického stadia IIE vs IV u kazuis-

tik čtyř nemocných s HL nebylo jednotné 

[26].

Tato nejasnost vede k ovlivnění pro-

gnostických indexů, vede k riziku nad-

hodnocení či podhodnocení stadia 

a z toho plynoucího rizika nadléčení 

nebo podléčení nemocných [26].

Při vytváření dohody KLS jsme se sna-

žili být v souladu s historicky zavede-

nými klasifi kacemi, od kterých se odvo-

zovaly prognostické indexy (IPI, FLIPI). 

Pokud by totiž náš návrh byl založen 

na jiném systému určování rozsahu ne-

moci, nemohli bychom tyto indexy na 

naše léčebné analýzy vztahovat. Z výše 

uvedených důvodů však nebylo možné 

se řídit pouze rozšířenou AA klasifi kací.

K nepřehlednosti přispívá i rozšiřující 

se postavení metody PET, která zobrazí 

řadu extranodálních lézí, jež jsou často 

nepřístupné bio psii a nemusí být ani 

maligní.

Pracovní rozdělení na „velké“ a „malé“ 

EN orgány plyne z klinické závažnosti 

postižení daných orgánů a z agresivněj-

šího bio logického chování lymfomu ve 

B- příznaky (intenzivní noční pocení, 
febrilie neinfekčního původu > 38 °C 
trvající alespoň 1 měsíc, neobjasněný 
úbytek váhy > 10 % za posledních 
6 měsíců):
Přítomnost alespoň jednoho z B- pří-

znaků se označuje písmenem „B“, ab-

sence příznaků písmenem „A“ [16,18].

Hodnocení léčebné 
odpovědi lymfomů
Léčebná odpověď se hodnotí dle Cheso-

nových kritérií z roku 2007 jak u NHL, tak 

i HL [32]. Léčebná odpověď u PCNSL jako 

specifi ckého postižení se hodnotí dle lé-

čebných odpovědí dle Abreye et al [33].

Diskuze
Určení rozsahu nemoci je stěžejním pro-

gnostickým a prediktivním faktorem 

u agresivních i indolentních lymfomů 

[6– 8]. Proto je důležité správně rozlišit 

limitované stadium I a II od pokročilých 

stadií III nebo IV. AA klasifi kace upravená 

na setkání v Cotswolds v roce 1988 se 

používá v současné době jak pro určo-

vání rozsahu nemoci u HL, tak i u NHL. 

Je vhodná pro určování rozsahu nemoci 

u izolovaného postižení lymfatických 

orgánů/ tkání.

Zvláštní pozornost zasluhuje hodno-

cení postižení Waldeyerova okruhu a sle-

ziny, kde defi nice pro postižení nejsou 

zcela jednoznačné.

Waldeyerův okruh (WO) zahrnuje 

lymfatickou tkáň nosohltanových man-

dlí, patrových mandlí, jazykové man-

dle, Gerlachových mandlí, zadní stěny 

hltanu a vchodu do hrtanu. Není zcela 

jasné, zda by se měl WO řadit mezi no-

dální nebo extranodální lokalizace [34]. 

Dle AA klasifi kace se WO řadí k nodálním 

lokalizacím [18]. Z toho vychází doporu-

čení KLS.

Postižení sleziny: Doporučení KLS se 

řídí defi nicí pro postižení sleziny podle 

rozšířené AA klasifi kace [18]. Slezina je 

považována za postiženou při PET pozi-

tivitě a/ nebo přítomnosti ložisek.

Méně vhodné až nevyhovující se nám 

zdá použití rozšířené AA klasifi kace při 

určování klinických stadií u nemocných, 

kde se lymfom šíří extralymfaticky.

V AA klasifi kaci je několik problematic-

kých míst pro interpretaci extralymfatic-

kého šíření nemoci:

adnex, která patří k samostatné extrano-

dální lokalizaci.

1)  U primárního lymfomu CNS (PCNSL) 

se klinické stadium neuvádí.

2)  Pokud dojde k diseminaci lymfomu 

(metastatickému šíření) do CNS (mozek 

a/ nebo meningy a/ nebo mícha a/ nebo 

postižení oka), jde vždy o klinické sta-

dium IV. Jakékoliv postižení CNS s růz-

ným rozsahem postižení LU se tedy 

hodnotí jako stadium IV.

Pro vyšetření likvoru je podstatné cytolo-
gické a především imunofenotypizační 
vyšetření pro záchyt maligních buněk. 
Pozitivní záchyt v cytologii a/ nebo imuno-
fenotypizaci je považován za doklad o po-
stižení CNS lymfomem.

Postižení EN orgánů a šíření 
per continuitatem
Postižení oblastí LU a prorůstání více 

EN orgány na téže straně bránice se 

označí jako klinické stadium IIE (např. 

mediastinální uzliny + prorůstání do 

pleury + prorůstání do perikardu + pro-

růstání do sterna).

Pro úplnost uvádíme, dle jakých kla-

sifi kací hodnotíme rozsah nemoci u spe-

cifických primárně extranodálních 

lymfomů:

U primárního postižení gastrointes-

tinálního traktu (GIT) stanovujeme roz-

sah nemoci podle modifi kované Black-

ledge klasifi kace z roku 2007 [27,28].

Primární kožní lymfomy se klasifi-

kují dle TNM klasifi kace dle ISCL/ EORTC 

2007 [29,30].

Mycosis fungoides a  Sézaryho syn-

drom jsou nyní po zásluze každý od-

dělenou jednotkou, byť byly tradičně 

kategorizovány společně pro téměř 

shodný histologický obraz [5]. Rozsah 

nemoci obou jednotek se hodnotí dle 

TNMB klasifi kace dle ISCL/ EORTC 2007 

[31].

Mezinárodní prognostické indexy –  
otázka defi nice věku > 60 let
Mezi rizikové faktory většiny prognostic-

kých indexů (IPI, R- IPI, FLIPI, FLIPI2, PIT, 

IELSG skóre pro PCNSL) patří věk > 60 let.

Na schůzi KLS byla stanovena defi nice 

věku > 60 let jako 1. den po dosažení 

60. narozenin.
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Závěr
Naše práce představuje doporučení KLS 

pro určení rozsahu nemoci u non-Hodgki-

nových lymfomů. Hlavním důvodem 

vzniku projektu byl fakt, že AA klasifi kace 

je v současné době nevyhovující pro ur-

čení klinického stadia lymfomů s extrano-

dálním šířením.

Doporučení KLS umožňuje zjednodu-

šené a praktické určení klinického sta-

dia u extralymfatického šíření s ohledem 

na prognózu postižení „velkých“ a „ma-

lých“ extranodálních orgánů. To by 

mělo přispět ke správnému určování roz-

sahu NHL s důrazem na odlišení limito-

vaných/ pokročilých stadií, snížení rizika 

nadhodnocení/ podhodnocení stadia 

a z toho plynoucí neadekvátní intenzity 

léčby. Dále by doporučení mělo vést ke 

sjednocení určení rozsahu nemoci NHL 

v České republice a současně ke zkvalit-

nění dat registru KLS pro NHL využíva-

ných k analýzám diagnostiky a léčby.
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