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Abstrakt 

Optick® zobrazovac² metody vyuģ²vaj²c² osvŊtlen² pozorovan®ho povrchu org§nŢ 

¼zkop§smovĨm filtrovanĨm svŊtlem jsou diagnostickou metodou s prudkĨm rozvojem 

v posledn²ch letech a st§vaj² se ned²lnou souļ§st² diagnostiky benign²ch i malign²ch 

patologi² sliznice rŢznĨch anatomickĨch oblast² lidsk®ho tŊla. Pevn® m²sto nyn² jiģ maj² 

i u patologi² v oblasti slizniļn²ch povrchŢ hlavy a krku. V pŚedkl§dan® pr§ci je 

prezentov§n pŚehled souļasnĨch optickĨch diagnostickĨch metod. D§le je diskutov§no 

hodnocen² zmŊn v mikrovaskul§rn² architektuŚe sliznic pozorovanĨch ¼zkop§smovĨm 

zobrazen²m pro zpŚesnŊn² diagnostiky premalign²ch a malign²ch slizniļn²ch patologi² 

v oblasti hlavy a krku a korelace tŊchto zmŊn s vĨslednou histopatologickou analĨzou. 

VĨsledky pr§ce prok§zaly, ģe videoendoskopick® vyġetŚen² s ¼zkop§smovĨm 

zobrazen²m  (NBI) vĨznamnĨm zpŢsobem zpŚesŔuje rozliġen² mezi benign² a malign² 

afekc² sliznic i u patologickĨch zmŊn s vĨraznŊ podobnou tendenc² k neoangiogenezi  

(dlaģdicobunŊļn® papilomy vs. dlaģdicobunŊļnĨ karcinom), zlepġuje urļen² 

povrchov®ho ġ²Śen² n§dorovĨch zmŊn a pom§h§ tak® v diagnostice n§dorŢ velmi malĨch 

rozmŊrŢ, napŚ²klad u pacientŢ s region§ln²m metastatickĨm postiģen²m u karcinomŢ 

nezn§m®ho prim§rn²ho loģiska. Prim§rnŊ je proto tato technologie tak® vyuģiteln§ jako 

vĨborn§ screeningov§ metoda pŚi vyhled§v§n² nemocnĨch s ļasnĨmi pŚedn§dorovĨmi a 

n§dorovĨmi zmŊnami. VĨsledky ale tak® prok§zaly, ģe ve velk® m²Śe mŢģe tato 

technologie nahradit dispenz§rn² kontroln² vyġetŚen² v celkov® anestezii u pacientŢ 

l®ļenĨch prim§rnŊ ļi adjuvantnŊ nechirurgickĨm l®ļebnĨmi modalitami, tedy 

radioterapi² a konkomitantn² chemoradioterapi². Optick® diagnostick® metody 

s ¼zkop§smovĨm zobrazen²m jsou v souļasn® dobŊ uģivatelsky nejpŚ²jemnŊjġ²m a pro 

pacienty nejpŚ²nosnŊjġ²m technologickĨm pokrokem v diagnostice n§dorŢ v oblasti 

hlavy a krku. 
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Abstract  

Optical imaging methods incorporating observation of the mucosal surface of organs 

with narrowband filtered light are diagnostic tools with a significant development in 

recent years and have become an integral and inseparable part of the diagnostic process 

of benign and malignant pathologies of the mucosal surface of various anatomical 

systems of the human body. Malignant and premalignant lesions of the upper aero-

digestive tract (UADT) are no exception. The present work demonstrates the benefits of 

evaluation of changes in microvascular architecture by narrowband imaging. Its major 

advantage is a more accurate diagnosis of premalignant and malignant mucosal 

pathologies in the head and neck region based on the identification of significant 

changes in superficial vascularity. There is a very strong correlation of these vascular 

changes with the final histopathological analysis. The present data have shown that 

videoendoscopic examination with narrowband imaging significantly improves the 

distinction between benign and malignant mucosal lesions even in the UADT 

pathologies with a similar tendency to neoangiogenesis (squamous cell papilloma vs. 

squamous cell carcinoma). It also refines the determination of surface extension of 

tumoral changes and helps to localize and accurately diagnose tumors of very small 

dimensions, e.g. in patients with regional metastatic spread in the carcinomas of an 

unknown primary (CUP). Primarily, therefore, this technology is very useful as an 

excellent screening method for selecting patients with early precancerous and cancerous 

mucosal changes. However, the results have also shown that this technology can largely 

replace a widely used follow-up endoscopy under general anesthesia in patients 

receiving primary or adjuvant non-surgical treatment modalities, i.e. radiotherapy and 

concomitant chemoradiotherapy. Optical diagnostic methods with narrowband imaging 

are currently the most progressive technological tool in the diagnosis of head and neck 

cancer. 
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1 ¨ǾƻŘ 

1.1 9ǇƛŘŜƳƛƻƭƻƎƛŜ ŜǇƛǘŜƭƻǾȇŎƘ ƴłŘƻǊǻ ƘƭŀǾȅ ŀ ƪǊƪǳ 

 

Epitelov® n§dory hlavy a krku postihuj² kaģdoroļnŊ celosvŊtovŊ pŚibliģnŊ 650 000 

pacientŢ a kolem 330 000 na toto onemocnŊn² um²r§ (Bray et al. 2018). Tyto n§dory 

tvoŚ² 3-5 % vġech malignit  ( v USA pŚibliģnŊ 3 %, 53 000 pŚ²padŢ (Siegel et al. 2019); 

v EvropŊ 4 % a 250 000 pŚ²padŢ (Gatta et al. 2015)). Naprostou vŊtġinu vġech n§dorŢ 

epitelovĨch povrchŢ hlavy a krku pŚedstavuj² karcinomy dlaģdicobunŊļn® (90 %). 

VĨrazn® rozd²ly v ļetnosti postiģen² pacientŢ v rŢznĨch ļ§stech svŊta jsou vysvŊtlov§ny 

hlavnŊ rozd²lnou expozic² rizikovĨm faktorŢm, pŚedevġ²m se to tĨk§ prevalence a 

zpŢsobu uģ²v§n² tab§ku a tab§kovĨch vĨrobkŢ a alkoholickĨch n§pojŢ (Marur and 

Forastiere 2016). NapŚ²klad vysok§ incidence n§dorŢ dutiny ¼stn² ve vysoce rizikovĨch 

oblastech jiģn² Asie  (Banglad®ġ, Indie, P§kist§n) je spojena se ģvĨk§n²m betelovĨch 

listŢ a karcinom dutiny ¼stn² je zde nejļastŊjġ² epiteli§ln² malignitou u muģŢ a tŚet² 

nejļastŊjġ² malignitou u ģen (Warnakulasuriya 2009), v EvropŊ je tento typ karcinomu 

nejļastŊjġ² ve Francii, MaŅarsku a na Slovensku (Warnakulasuriya 2009), tedy 

v zem²ch s vysokou prevalenc² kouŚen² a poģ²v§n² alkoholickĨch n§pojŢ. ObecnŊ plat², 

ģe ve vyspŊlĨch zem²ch z§padn²ho svŊta m§ vġak incidence n§dorŢ spojenĨch 

s uģ²v§n²m tab§kovĨch vĨrobkŢ klesaj²c² trend, kterĨ souvis² s ¼spŊchem 

protikuŚ§ckĨch kampan² v tŊchto zem²ch (Sturgis and Cinciripini 2007). Ļesk§ 

republika bohuģel k t®to skupinŊ zem² nepatŚ², n§dory hrtanu a hypofaryngu podle 

posledn²ch ¼dajŢ ĐZIS neklesaj²c² ļi maj² jen velmi m²rnŊ klesaj²c² tendenci (UZIS 

2018). V porovn§n² s ostatn²mi evropskĨmi zemŊmi se vġak drģ²me ve stŚedu co do 

incidence a prevalence onemocnŊn² a ¼mrtnosti na nŊj. PodobnŊ jsme na tom i u 

karcinomŢ dutiny ¼stn². V posledn²ch dvou dek§d§ch se pŚev§ģnŊ v zem²ch vyspŊl® 

ļ§sti svŊta vĨraznŊ zvyġuje pod²l dlaģdicobunŊļnĨch karcinomŢ hltanu, specificky 

patrov® tonsily a koŚene jazyka. N§rŢst ļetnosti tŊchto n§dorŢ je velmi stabiln² (Gillison 

et al. 2012). Etiologicky zodpovŊdnĨm faktorem je zde virus lidsk® papilomat·zy 

(HPV) (Tachezy et al. 2009). Dle imunohistochemickĨch studi² je ve vĨġe uvedenĨch 

oblastech nyn² cca 60-70 % n§dorŢ HPV+ (HPV 16, HPV18, HPV31) (Ramqvist and 

Dalianis 2011, Rotnaglova et al. 2011). Podle relativnŊ stŚ²zlivĨch progn·z by se pŚi 

udrģen² tohoto n§rŢstu mŊl poļet nemocnĨch s HPV+ orofarynge§ln²m karcinomem do 

roku 2020 zdvojn§sobit a pŚekonat v ļetnosti dalġ² z HPV+ n§dorŢ, karcinom dŊloģn²ho 
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ļ²pku (Chaturvedi et al. 2011). Skupina pacientŢ s HPV+ tumory orofaryngu se 

vyznaļuje odliġnĨmi demografickĨmi parametry. TypickĨ pacient je mladġ² (prŢmŊrnĨ 

vŊk pacienta se posunuje do p§t® dek§dy ģivota), nekuŚ§k, m®nŊ konzumuje alkoholick® 

n§poje, patŚ² zpravidla do vyġġ² socioekonomick® skupiny. Tumory u t®to skupiny 

pacientŢ bĨvaj² ļasto velmi mal®, proto se tak® mŊn² symptomatologie pacientŢ. Ļasto 

bĨv§ prvn²m pŚ²znakem aģ klinicky zjevn® uzlinov® postiģen² pŚi v prŢmŊru menġ²m 

prim§rn²m tumoru oproti n§dorŢm orofaryngu vyvolanĨm typickĨmi rizikovĨmi faktory 

(kouŚen² a alkohol). PŚesto, ģe je velk§ ļ§st pacientŢ diagnostikov§n jiģ s onemocnŊn²m 

s region§lnŊ metastatickĨm postiģen²m, je celkov® i n§dorovŊ specifick® pŚeģ²v§n² 

pacientŢ vĨznamnŊ lepġ² oproti pacientŢm s HPV- n§dory (O'Sullivan et al. 2016). Tyto 

rozd²ly jsou natolik vĨrazn®, ģe se odrazily i v potŚebŊ vytvoŚen² odliġn® TNM 

klasifikace tŊchto tumorŢ. Nov§ klasifikace je souļ§st² 8. vyd§n² mezin§rodn² 

klasifikace n§dorovĨch onemocnŊn² vydan®ho v roce 2017. U vġech ostatn²ch lokalizac² 

dlaģdicobunŊnļnĨch karcinomŢ se vġak pŚes vġechny pokroky v diagnostice a terapii 

progn·za a pŚeģ²v§n² pacientŢ dlouhodobŊ nemŊn².  

Epitelov® n§dory hlavy a krku jsou i pŚes totoģnou histologickou klasifikaci velmi 

rŢznorodou skupinou onemocnŊn², kter§ maj² odliġnou progn·zu, prŢbŊh i l®ļebnou 

strategii. Optimalizace pl§nov§n² l®ļby onkologicky nemocnĨch je v souļasn® dobŊ 

zaloģena na co nejpŚesnŊjġ² znalosti histologick®ho typu n§doru a rozsahu onemocnŊn². 

Proto v pl§novac²m algoritmu hraje rozhoduj²c² ¼lohu diagnostika pomoc² rŢznĨch 

zobrazovac²ch metod. PŚesn® stanoven² trojrozmŊrn®ho obrazu n§dorov®ho onemocnŊn² 

je kl²ļov® pro pl§nov§n² rozsahu resekce, nastaven² c²lovĨch objemŢ radioterapie, 

posuzov§n² efektu syst®mov® l®ļby jak®hokoli typu. Naprost§ vŊtġina patologickĨch 

stavŢ se projev² zmŊnami morfologie tk§n² (CT, MRI) ļi metabolickĨch procesŢ v nich 

prob²haj²c²ch (FDG-PET). U inici§ln²ch stadi² n§dorŢ ļi pŚedn§dorovĨch zmŊn je ļasto 

rozliġovac² schopnost zobrazovac²ch metod pŚ²liġ n²zk§ a pro vysok® riziko faleġnŊ 

negativn²ch vĨsledkŢ je nelze pouģ²t. V tŊchto pŚ²padech nal®z§ uplatnŊn² cel® portfolio 

rŢznĨch optickĨch vyġetŚovac²ch metod.  

Velmi dŢleģitou souļ§st² procesu radik§ln² resekce n§dorov®ho onemocnŊn² je 

dosaģen² optim§ln² resekļn² linie, tedy stavu, kdy je odstranŊnĨ n§dor odstranŊn 

s dostateļnĨm bezpeļnostn²m lemem tk§nŊ. Pro rŢzn® lokalizace se n§zory na velikost 

t®to ochrann® bezpeļnostn² z·ny (tzv. R0 (radik§ln²) resekci) odliġuj². V oblasti dutiny 

¼stn² a orofaryngu je minim§ln² vzd§lenost resekļn² linie od okraje tumoru vzd§lena 



PŚ²loha ļ. 1 

 14 

alespoŔ 5-10 mm. Jedna z velmi zaj²mavĨch analĨz tohoto probl®mu uģ²vaj²c² 

matematickou extrapolaci z§vislosti vzd§lenosti resekļn² okrajŢ od hranice n§doru a 

onkologickĨch vĨsledkŢ v²ce neģ 1000 pacientŢ l®ļenĨch na jednom pracoviġti (Zanoni 

et al. 2017) vġak ud§v§ nutnou vzd§lenost resekļn²ho okraje vŊtġ² neģ pouze 2,2 mm od 

hranice tumoru. Rozd²l v celkov®m pŚeģit² pacientŢ a lok§n² kontrole onemocnŊn² u 

pacientŢ s vŊtġ² vzd§lenost² resekce od tumoru jiģ nebyl statisticky signifikantn². 

PŚestoģe existuj² takto vĨrazn® rozd²ly v posuzov§n² nutn® vzd§lenosti resekļn² linie od 

hranic n§doru, nikdo nezpochybŔuje nutnost negativn²ch resekļn²ch okrajŢ pro dobrou 

lok§ln² kontrolu onemocnŊn². I zde se nab²z² vĨborn® uplatnŊn² modern²ch optickĨch 

zobrazovac²ch metod v intraoperaļn² kontrole hranic tumoru. Glotick§ oblast hrtanu je 

pŚ²kladem oblasti s velmi sloģitou anatomi² a specifickou histologickou stavbou. 

ObecnŊ zn§m§ Ś²dk§ s²Š lymfatickĨch c®v je pŚ²ļinou velmi omezen® tendence 

k region§ln²mu metastazov§n² u n§dorovĨch procesŢ ļasn®ho stadia. Radik§ln² 

odstranŊn² n§doru je v t®to lokalizaci ļasto zcela postaļuj²c²m zpŢsobem l®ļby. 

Anatomick§ stavba hrtanu je hlavn² pŚ²ļinou menġ²ho man®vrovac²ho prostoru pŚi 

endoskopickĨch operac²ch a glotick§ oblast je tak® proto pŚ²kladem m²sta, kde jsou 

poģadavky na velikost resekļn² bezpeļnostn² vzd§lenosti mnohem menġ² neģ v jinĨch 

oblastech hlavy a krku. To vġe pŚi zachov§n² velmi dobrĨch onkologickĨch vĨsledkŢ. 

Proto je minim§ln² okraj radik§ln² resekce v pŚ²padŊ endoskopicky asistovanĨch vĨkonŢ 

od tumoru vzd§len pouze 1-2 mm (Hartl et al. 2007, Ansarin et al. 2009). Pokud 

zahrneme vĨkony ze zevn²ho pŚ²stupu a ostatn² oblasti hrtanu, hranice dostateļn® 

resekce se vrac² ke vzd§lenosti 5 mm (Sessions et al. 2002, Spector et al. 2004). 

Respektov§n² tŊchto z§sad resekce je ale moģn® jen v pŚ²padŊ znalosti pŚesn®ho prŢbŊhu 

hranice tumoru. I pŚes maxim§ln² snahu o pŚesnou diagnostiku i operov§n² pod 

mikroskopickou kontrolou je vġak procento pozitivn²ch okrajŢ relativnŊ vysok®. Peretti 

ud§v§ frekvenci pozitivn²ch okrajŢ pŚi transor§ln²ch vĨkonech v oblasti hrtanu aģ 50 % 

(Peretti et al. 2000), podobnou frekvenci zjistil i Zapater (Zapater et al. 2009). 

VysvŊtlen²m jsou vĨġe uveden® anatomick® pomŊry (zn§m§ je korelace mezi 

dostateļnĨm pŚehledem v operaļn²m poli a frekvenc² pozitivn²ch resekļn²ch okrajŢ) 

(Piazza et al. 2018), ale tak® snaha o zachov§n² dostateļn®ho mnoģstv² tk§nŊ hlasivek 

pro dobrou kvalitu hlasu. PŚi neradikalitŊ vĨkonu (pozitivitŊ okraje resekce) v glotick® 

oblasti z§leģ² na pŚesn® lokalizaci pozitivn²ho n§lezu. Proto je vŊtġina resek§tŢ hlasivek 

dod§v§na patologŢm orientovan§ na kartonov®m bloļku. Vyuģit² intraoperaļn²ho 

vyuģit² ¼zkop§smov®ho zobrazen² ve spojen² se zvŊtġovac² endoskopi² m§ vliv na 
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vĨrazn® sn²ģen² frekvence pozitivn²ch okrajŢ a t²m tak® zlepġen² lok§ln² kontroly 

onemocnŊn² (Garofolo et al. 2015).  

Fakt, ģe se pŚes technologick® pokroky v diagnostice a terapii n§dorovĨch 

onemocnŊn² hlavy a krku nedostavilo kĨģen® zlepġen² onkologickĨch vĨsledkŢ jen 

dokl§d§, ģe diagnostika i terapie zŢst§v§ nad§le velkou vĨzvou. ĻasovĨ faktor 

diagnostiky hraje nad§le jednu z nejdŢleģitŊjġ²ch rol². Z§kladn²m pŚedpokladem pro 

¼spŊġnou onkologickou terapii s minimem funkļn²ho postiģen² pro pacienta je totiģ 

z§chyt onemocnŊn² v ļasn®m stadiu ļi dokonce slizniļn² patologie ve stadiu prekurzoru 

malign²ho n§dorov®ho onemocnŊn². ĐspŊch pŚesn® a vļasn® diagnostiky tedy do velk® 

m²ry pŚedurļuje dalġ² osud pacientŢ. 

 

1.2 ½ƳŠƴȅ ǾŀǎƪǳƭŀǊƛȊŀŎŜ ǳ ǇǌŜŘƴłŘƻǊƻǾȇŎƘ ǎǘŀǾǻ ŀ ƴłŘƻǊǻ őŀǎƴŞƘƻ ǎǘŀŘƛŀ 

 

Jak bylo uvedeno v pŚedchoz² stati, historicky byly za etiologicky nejvĨznamnŊjġ² 

rizikov® faktory epitelovĨch n§dorŢ v oblasti hlavy a krku vģdy povaģov§na konzumace 

alkoholu a kouŚen². V posledn² dek§dŊ se vĨznamnŊ vyļlenila skupina HPV+ n§dorŢ 

orofaryngu. AŠ uģ je etiologie n§dorovĨch zmŊn jak§koliv, na konci t®to cesty je vģdy 

vytvoŚen² populace n§dorovĨch bunŊk, kter§ je schopna reprodukce a souļasnŊ unik§ 

obrann® funkci imunitn²ho syst®mu postiģen®ho jedince. PostupnĨ rŢst populace 

n§dorovĨch bunŊk vyģaduje navĨġen² pŚ²sunu ģivin a kysl²ku, stejnŊ tak je ale pro rŢst 

n§doru dŢleģit® zajistit odsun metabolitŢ. N§dory vyuģ²vaj² pro komunikaci s okol²m 

velmi bohatĨ arzen§l cytokinŢ a rŢstovĨch faktorŢ. Pro tyto procesy je nezbytn® 

vytvoŚen² nov® s²tŊ peritumor§ln²ch a intratumor§ln²ch c®v. Neovaskularizace 

vĨznamnŊ ovlivŔuje biologick® chov§n² n§doru, jeho schopnost metastazovat, 

destruovat a infiltrovat stroma hostitelsk® tk§nŊ (Folkman 1994). Neovaskularizace nen² 

pŚ²znaļn§ jen pro n§dorov® bujen², ale je souļ§st² i nŊkterĨch fyziologickĨch procesŢ  

(jako je napŚ²klad embryogeneze) nebo reparaļn²ch ļi chronickĨch z§nŊtlivĨch pochodŢ 

v tŊle  (psori§za, artritida, diabetick§ retinopatie) (Costa et al. 2007). Podle vġeobecnŊ 

pŚij²man® teze, je vĨraznĨ rozd²l mezi fyziologickou a patologickou neovaskularizac² 

(Folkman et al. 1971). Odliġnosti jsou viditeln® po morfologick® str§nce, jin§ je ale i 

subcelul§rn² vĨbava novŊ vytvoŚenĨch c®v. C®vy n§dorov®ho stromatu jsou 

nepravideln®ho tvaru, d®lky, prŢsvitu, velk§ rozmanitost je tak® v hustotŊ c®v jak na 
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rŢznĨch m²stech invazivn²ho tumoru, tak pŚi porovn§n² tk§nŊ n§doru a peritumorozn²ch 

oblasti sliznice s dysplastickĨmi zmŊnami. Odliġnosti a nepravidelnosti ve stavbŊ c®v se 

odr§ģej² v poruġe funkce c®v. Kolem endoteli§ln² vĨstelky ļasto chyb² nebo je 

nekompletn² ļi nekohezivn² vrstva pericytŢ vedouc² ke zvĨġen® permeabilitŊ c®vn² stŊny 

(Dvorak 2002) jak pro tekutiny, n§dorov® pŢsobky, tak i pro migruj²c² bunŊļn® 

elementy. Toto pŚ²mo vede k vĨrazn® extravazaci tekutiny do extracelul§rn²ho prostoru, 

kongesci tk§nŊ a sekund§rn²mu zhorġen² perfŢze. T²m se uzav²r§ kruh metabolick® 

zpŊtn® kontroly, kdy hypoxemie ve tk§ni vede ke zvĨġen® produkci nŊkterĨch pŢsobkŢ 

(Dulloo et al. 2015) a jejich produkce opŊt stimuluje angiogenezi. Hypoxie tak® mŊn² 

pŚipravenost n§dorovĨch bunŊk k proliferaci, doch§z² k jejich pŚeprogramov§n² do stavu 

podobn®ho kmenovĨm buŔk§m, zvĨġen® migraci bunŊk, a intenzivnŊjġ² bunŊļn® 

z§nŊtliv® infiltraci. Sekund§rn²m dŢsledkem sn²ģen² perfŢze a hypoxie je tak® sn²ģen§ 

dostupnost cytostatik ve tk§ni tumoru (Krock et al. 2011). Tyto principy jsou tak® 

pŚ²ļinou selh§n² nŊkterĨch anti-angiogenn²ch l®ļebnĨch strategi², kter® po poļ§teļn²m 

zhorġen² vĨģivy tumoru ¼ļinkem podan®ho l®ļiva, vedly k paradoxn² progresi 

n§dorov®ho bujen² z vĨġe uvedenĨch dŢvodŢ (Ferrara and Kerbel 2005). 

 Je ud§v§no, ģe pouze n§dory maj²c² pŚibliģnŊ 1-3 mm v prŢmŊru nevykazuj² 

neovaskularizaci (Folkman et al. 1989), respektive dok§ģ² k vlastn² nutrici vyuģ²t difuze 

ģivin z okoln²ch tk§n². PostupnŊ ale s rŢstem n§doru potŚeba pŚ²sunu ģivin stoup§, coģ 

se projevuje na intenzitŊ neovaskularizace. Jak jiģ bylo zdŢraznŊno, hnac²m motorem 

neovaskularizace je tk§Ŕov§ hypoxie, pŚev§ģnŊ cestou aktivace exprese HIF-1Ŭ 

transkripļn²ho faktoru. Ten je schopen interagovat s celou Śadou genŢ a dok§ģe 

alterovat transkripci a expresi VEGF, CA9 a dalġ²ch elementŢ kancerogeneze 

(Koontongkaew 2013). VEGF se zd§ bĨt kl²ļovou sloģkou n§dorem indukovan® 

angiogeneze, nicm®nŊ stimulace tvorby novĨch c®v je jistŊ v²cekan§lov§ a 

v²cerychlostn². Existuj² n§dory, kter® jsou prim§rnŊ necitliv® na terapii anti-

VEGF/VEGFR l§tkami nebo rezistenci postupnŊ z²skaj². U tŊchto tumorŢ je patrnŊ 

nutno zas§hnout na v²ce m²stech a kombinovat anti-VEGF/VEGFR terapeutika 

s l§tkami inhibuj²c napŚ²klad HIF-1Ŭ. Ten je zvĨġenŊ produkov§n pŚi jak®koliv hypoxii 

a jeho upregulace byla zjiġtŊn§ napŚ²klad u skupiny pacientŢ s kolorekt§ln²m 

metastazuj²c²mi karcinomy l®ļenĨmi antiangiogenn²mi l§tkami (Zhong et al. 1999). 

DlaģdicobunŊļn® karcinomy jsou zn§m® pŚ²tomnost² oblast² hypoxick® nekrotick® 

tk§nŊ, kde novotvorba n§dorovĨch c®v nestaļ² tempu rŢstu n§dorovĨch bunŊk (Moulder 
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and Rockwell 1987).  Experiment§lnŊ bylo prok§z§no, ģe se hustota c®v vĨznamnŊ 

zvyġuje nejen u agresivn²ch tumorŢ, ale i v ŚadŊ od malign²ch n§dorovĨch prekurzorŢ 

k invazivn²mu tumoru. Tato z§vislost plat² pro solidn² tumory v rŢznĨch lokalizac²ch 

(Fregene et al. 1994, Kitadai et al. 2004, Michailidou et al. 2008). DŢleģit® je, ģe na 

poļ§tku n§dorov®ho onemocnŊn² se tyto zmŊny odehr§vaj² v relativnŊ mal® hloubce, za 

urļitĨch okolnost² jsou tedy pŚ²stupn® pŚ²m®mu pozorov§n². 

1.3 YƻǊŜƭŀŎŜ ƳŜȊƛ Ƙǳǎǘƻǘƻǳ ƴłŘƻǊƻǾŞ ƴŜƻǾŀǎƪǳƭŀǊƛȊŀŎŜ ŀ ƘƛǎǘƻǇŀǘƻƭƻƎƛŎƪȇƳ 
obrazem 

Popis n§dorov® angiogeneze v hrub®m sch®matu byl pod§n v pŚedchoz² ļ§sti textu. 

Koncept n§dorov® neovaskularizace je obecnŊ pŚijat, rozd²ly v angiogenezi jednotlivĨch 

n§dorŢ jsou znaļn®. Ne vģdy je markantn² angiogeneze pŚ²tomn§ od poļ§tku rŢstu 

n§doru, v urļit®m bodŊ vĨvoje n§doru doch§z² k pŚepnut² f§ze neangiogenetick® 

(prevaskul§rn²) do angiogenetick® (vaskul§rn²). Folkmanem byl pod§n prvn² prŢkaz 

novotvorby c®v u n§dorovĨch prekurzorŢ u transgenn² RIP-TAG myġi, tedy v ļasn® f§zi 

kancerogeneze (Folkman et al. 1989). PŢvodn² pŚedstava, ģe n§dorov§ angiogeneze 

¼zce souvis² se poļ§tkem invazivn²ho rŢstu n§doru byla na poļ§tku 21. stolet² 

vyvr§cena. Naopak bylo prok§z§no zvĨġen² vĨstavby novĨch c®v u Śady n§dorovĨch 

prekurzorŢ (Smith-McCune and Weidner 1994, Sauter et al. 1999, Garcia de la Torre et 

al. 2004, de la Torre et al. 2006). Hustota angiogeneze je stanovov§na morfologicky 

mŊŚen²m hustoty c®vn²ch struktur v zorn® poli mikroskopu, aktivita je vyj§dŚena jako 

stŚedn² hustota c®v (MVD ï mean vascular density). D§le ¼roveŔ angiogeneze vyjadŚuje 

exprese VEGF ve vyġetŚovan® tk§ni. Oba parametry spolu nutnŊ nemus² pŚesnŊ 

korelovat.  

 

1.3.1 bŜƻŀƴƎƛƻƎŜƴŜȊŜ ǳ ƴłŘƻǊƻǾȇŎƘ ǇǊŜƪǳǊȊƻǊǻ 

 

N§dorov® prekurzory ļili prekancer·zy jsou definov§ny jako l®ze, kter® mŊrou vyġġ², 

neģ je obecnĨ prŢmŊr v populaci, vedou ke vzniku n§dorov®ho procesu. U vŊtġiny 

tŊchto patologickĨch stavŢ doch§z² ke zmŊnŊ a poruġe organizace a architektury 

postiģenĨch tk§n², patologick®mu vyzr§v§n² bunŊk, poruġe jejich orientace.  

Prekancer·zy sliznice dutiny ¼stn² jsou studov§ny relativnŊ ļasto. U leukoplakickĨch 

l®z² s pravdŊpodobnĨm rizikem malign²ho zvratu kolem 20 % doch§z² ke zmŊn§m 

nejprve v baz§ln²ch a parabaz§ln²ch vrstv§ch sliznice, kde je mŊŚena zvĨġen§ exprese 
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VEGF. VĨsledky publikovanĨch prac² ale nejsou jednoznaļn®. Tae ve sv® studii z roku 

2000 popsal nejvyġġ² koncentraci VEGF v baz§ln²ch a parabaz§ln²ch vrstv§ch epitelu u 

dysplastickĨch l®z², nejmenġ² u tŊģkĨch dysplazi² a invazivn²ho karcinomu. StejnŊ 

nepotvrdila pŚedpoklad stupŔuj²c² se angiogeneze ani morfologick§ analĨza MVD (Tae 

et al. 2000). Velmi odliġn® vĨsledky podala pr§ce zabĨvaj²c² se analĨzou podobnĨch 

parametrŢ u pacientŢ s prekancer·zami sliznice dutiny ¼stn². Nejvyġġ² exprese VEGF 

byla nalezena u dysplastick®ho epitelu, vĨznamn§ produkce VEGF vġak byla 

zaznamen§v§na i ve fyziologick® sliznici (Jin et al. 1995). PodobnĨch vĨsledkŢ bylo 

dosaģeno i na vzorc²ch karcinomŢ jazyka (Lopez de Cicco et al. 2004). Dalġ² studie 

potvrzuj²c² zvĨġenou c®vn² hustotu se zabĨvala prekancer·zami sliznice hrtanu 

(Laitakari et al. 2004). VĨsledky potvrdily n§rŢst v poļtu a velikosti (prŢmŊru) novŊ 

vytvoŚenĨch c®v u dysplastickĨch l®z² jeġtŊ pŚed pŚechodem do invazivnŊ rostouc²ho 

karcinomu. Nejvyġġ² hustota c®v (MVD) byla nalezena u tŊģk® dysplazie jak 

v porovn§n² s fyziologickou sliznic², tak v porovn§n² s invazivn²m karcinomem. 

Tyto ¼daje potvrzuj² pŚ²tomnost a dŢleģitost neoangiogeneze pro vznik patologickĨch 

l®z² s malign²m potenci§lem. Znalost patofyziologie tŊchto zmŊn poukazuje na existuj²c² 

moģnost zvratu nŊkterĨch reversibiln²ch zmŊn na cestŊ od prekurzoru k n§doru 

(chemoprevence), souļasnŊ tak® potvrzuje spr§vnost elektivn² l®ļby tŊchto patologi² a 

moģnost vyuģit² detekce novŊ vytvoŚenĨch c®v k diagnostickĨm ¼ļelŢm. 

1.4 {ƭƛȊƴƛőƴƝ ȊƳŠƴȅ ǾŜ ǎƭƛȊƴƛŎƛ ƘƻǊƴƝŎƘ ŎŜǎǘ ŘȇŎƘŀŎƝŎƘ ŀ ǇƻƭȅƪŀŎƝŎƘ 
z ƘƛǎǘƻǇŀǘƻƭƻƎƛŎƪŞƘƻ ǇƻƘƭŜŘǳ 

 

Pro lepġ² pŚehlednost vĨchoz² situace je tŚeba uv®st typy histopatologickĨch n§lezŢ, se 

kterĨmi se v r§mci diagnostiky slizniļn²ch patologi² horn²ch cest dĨchac²ch a 

polykac²ch setk§v§me. Kaģd§ z oblast² m§ trochu jin§ specifika, kter§ jsou d§na: (1) 

fyziologickou histologickou strukturou sliznice; (2) odliġnĨm spektrem rizikovĨch 

faktorŢ, kter® na sliznici pŢsob²; (3) strukturou a sloģen²m lok§lnŊ specifick®ho 

mikroprostŚed². V n§sleduj²c² ļ§sti textu budou pops§ny slizniļn² zmŊny nal®zan® 

v oblasti hrtanu. PodobnĨ popis je typickĨ i pro l®ze v jinĨch anatomickĨch lokalizac²ch 

krytĨch dlaģdicobunŊļnĨm epitelem. NŊkde jsou ale jednotliv® popisn® jednotky 

souļ§st² pŚesnŊji definovanĨch nosologickĨch jednotek (lichen planus v dutinŊ ¼stn² 

apod.). 
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1.4.1 CȅȊƛƻƭƻƎƛŎƪł ǎǘŀǾōŀ ŜǇƛǘŜƭǳ Ǿ ƻōƭŀǎǘƛ ƘƻǊƴƝŎƘ ŎŜǎǘ ŘȇŎƘŀŎƝŎƘ 

 

Za fyziologickĨch podm²nek je sliznice hrtanu pokryta dlaģdicobunŊļnĨm epitelem bez 

rohovŊn² nebo v²ceŚadĨm pseudostratifikovanĨm ŚasinkovĨm epitelem respiraļn²ho 

typu. DlaģdicobunŊļnĨ nerohovŊj²c² epitel je lokalizov§n u zdrav®ho jedince pouze 

v oblasti lingv§ln² plochy epiglottis, horn² poloviny larynge§ln² plochy epiglottis, 

v oblasti horn² hrany aryepiglotick® Śasy a na povrchu hlasivek. Zbytek sliznic je kryt 

pseudostratifikovanĨm cylindrickĨm epitelem s Śasinkami. D§le jsou ve sliznici 

zastoupeny drobn® seromucin·zn² slinn® ģl§zky, jejichģ hustota vĨskytu se liġ² m²sto od 

m²sta. Jejich vŊtġ² hustotu nal®z§me fyziologicky v oblasti lingv§ln² plochy epiglottis, 

na vestibul§rn² Śase, v oblasti larynge§ln²ho ventriklu a sakulu a v subglottick® oblasti. 

V prŢbŊhu ģivot doch§z² bŊģnŊ ve stavbŊ epitelu k fyziologickĨm i patologickĨm 

zmŊn§m. NŊkter® z nich mohou d§le vy¼stit ve vznik malign²ho epitelov®ho n§doru. 

 

1.4.2 YƭƛƴƛŎƪł ǇƻǇƛǎƴł ǘŜǊƳƛƴƻƭƻƎƛŜ 

 

Leukoplakie je prvn² z velmi ļasto nal®zanĨch a popisovanĨch zmŊn na sliznici v oblasti 

horn²ch cest dĨchac²ch. Jde o ļistŊ popisnĨ term²n charakterizuj²c² bŊlavou ploġku na 

sliznici epitelu  (pŢvod z Śeck®ho z§kladu ɚŮɡəɧɠ - b²lĨ a ˊɚɎɝ ï ploġka, destiļka), 

nevypov²d§ o biologick® povaze l®ze (Devaney et al. 2004). Term²n byl poprv® pouģit 

v roce 1861 jako definice bŊlav® ploġky na sliznici moļov®ho mŊchĨŚe (Petrou 2003) a 

o nŊco pozdŊji k popisu patologie sliznice dutiny ¼stn² (Tanaka et al. 2011). Pro definici 

leukoplakie v uģġ²m slova smyslu plat² pravidlo, ģe bŊlavĨ povlak nelze mechanicky 

setŚ²t a nem§ pŢvod ve specifick®m patologick®m z§nŊtliv®m stavu (kandid·za, syfilis 

apod.). 

Erytroplakie oznaļuje plochou epitelovou l®zi v b²l®m svŊtle zabarvenou do ļervena. 

OpŊt neexistuje pŚ²mĨ a pevnĨ korel§t s histologickou diagn·zou, statisticky se ale 

v biopsi²ch z tŊchto patologi² ļastŊji nach§zej² dysplastick® zmŊny (Gale et al. 2009, 

Weller et al. 2010).  Erytroleukoplakie je patologickĨm stavem s kombinac² obou vĨġe 

uvedenĨch typŢ slizniļn² l®ze. Pachydermie je term²n pouģ²vanĨ sp²ġe v historick® 

konsekvenci pro zmŊny sliznice vyznaļuj²c² se jej²m vĨraznĨm ztluġtŊn²m. OpŊt 

ģ§dnĨm zpŢsobem neodr§ģ² biologickou povahu a malign² potenci§l onemocnŊn².  
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1.4.3 IƛǎǘƻǇŀǘƻƭƻƎƛŎƪŞ ƴłƭŜȊȅ 

 

1.4.3.1 IƛǎǘƻǇŀǘƻƭƻƎƛŎƪŞ ƴłƭŜȊȅ ōŜȊ ƳŀƭƛƎƴƝƘƻ ǇƻǘŜƴŎƛłƭǳ 

 

DlaģdicobunŊļn§ metaplazie se vyskytuje jako reakce na chronickou, ļasto z§nŊtlivou 

stimulaci (extraesofage§ln² reflux, kouŚen², environment§ln² vlivy). Je vġak nal®z§na i 

osob bez vĨraznŊjġ² z§tŊģe ļi u lidskĨch embry² (Stafford and Davies 1988). ZmŊna 

typu epitelu v oblasti hrtanu nevykazuje zvĨġen® riziko malign² n§dorov® transformace 

ļi ļetnosti n§lezu dysplastickĨch zmŊn(Kaufmann et al. 2009). DlaģdicobunŊļn§ 

hyperplazie je benign² zmŊnou pozorovanou opŊt nejv²ce u chronickĨch z§nŊtlivĨch 

stavŢ  (chemick®, fyzik§ln², mechanick® dr§ģdŊn²), v histologick®m obraze je viditeln® 

zmnoģen² bunŊk ve stratum spinosum epitelu, v nŊkterĨch pŚ²padech bĨv§ pozorov§na i 

vĨraznŊjġ² vrstva dlaģdicovĨch elementŢ nebo keratinu v povrchn² vrstvŊ epitelu(Gale et 

al. 2009). Jednotliv® vrstvy epitelu ale zachov§vaj² fyziologick® uspoŚ§d§n² i orientaci 

bunŊk. Pseudoepitelimatozn² hyperplazie je nŊkdy pro patologa obt²ģnŊ hodnotiteln§. 

PŚi tomto stavu v dŢsledku intenzivn²ch z§nŊtlivĨch ļi reparaļn²ch procesŢ doch§z² 

k tvorbŊ solidn²ch vĨbŊģku epitelu do oblasti lamina propria. BuŔky ale nejev² 

patologick® kvality v²dan® u n§dorovĨch stavŢ (zmŊny orientace, hyperchromazie 

jadernĨch struktur, atypick® mit·zy), zvl§ġtn² uspoŚ§d§n² epitelu ale nŊkdy bud² 

diagnostick® rozpaky (Compagno et al. 1975, Arevalo et al. 2008). Tato patologie je 

pŚ²znaļn§ pro nŊkter® specifick® z§nŊty, granocelul§rn² tumor (Arevalo et al. 2008), 

reparaļn² procesy po pŚedchoz² onkologick® terapii  (radioterapie) zvl§ġtŊ pŚi 

opakovanĨch biopsi²ch oz§Śen® tk§nŊ. Nen² povaģov§na za prekancer·zu. Kerat·za, 

ortokerat·za a parakerat·za jsou term²ny oznaļuj²c² stav se (zvĨġenou) tvorbou 

keratinu na povrchu epitelu. Sliznice hrtanu je prim§rnŊ tvoŚena ve vĨġe popsanĨch 

oblastech nerohovŊj²c²m epitelem, proto by mŊl bĨt uģit v t®to lokalizaci sp²ġe pojem 

kerat·za neģ hyperkerat·za. Kerat·za se mŢģe vyskytovat jako prost® zmnoģen² 

nejadernĨch dlaģdicovĨch bunŊk (ortokerat·za) nebo bunŊk j§dra obsahuj²c²ch 

(parakerat·za). DruhĨ typ kerat·zy je vĨrazem patologick® formy vyzr§v§n² bunŊk, 

mŢģe ale j²t i pouze o stav s vysokĨm obratem novŊ tvoŚenĨch bunŊk (Ferlito et al. 

2012). Ģ§dn§ z vĨġe popsanĨch patologi² nevyjadŚuje zvĨġenĨ malign² potenci§l. Je 

vġak nutno Ś²ci, ģe existuje i forma kerat·zy s dysplazi² a ģe sama nŊkter§ malign² 

tumorozn² onemocnŊn² vykazuj² kerat·zu  (rohovŊj²c² dlaģdicobunŊļnĨ karcinom, 

veruk·zn² karcinom) (Santoro et al. 2011). Kerat·za mŢģe bĨt charakteristick§ i pro rŢst 
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papilomŢ (HPV indukovanĨch) v oblasti hrtanu. Dyskerat·za vznik§ chybnĨm 

vyzr§v§n²m jednotlivĨch bunŊk v norm§lnŊ stratifikovan®m a uspoŚ§dan®m epitelu. 

 

1.4.3.2 IƛǎǘƻǇŀǘƻƭƻƎƛŎƪŞ ƴłƭŜȊȅ ǎŜ ȊǾȇǑŜƴȇƳ ǊƛȊƛƪŜƳ ƳŀƭƛƎƴƝƘƻ zvratu 

 

Slizniļn² zmŊny vedouc² se zvĨġenou pravdŊpodobnost² k rozvoji malign²ho tumoru 

oznaļujeme obecnĨm term²nem jako dysplazii. Odchylky na bunŊļn® ¼rovni jsou 

oznaļov§ny sp²ġe jako atypie. Kancerogeneze je multifaktori§ln², v²cestupŔovĨ proces, 

jeģ pro svou komplexitu st§le vzbuzuje nov® a nov® ot§zky. Neexistuje dosud ģ§dnĨ 

zcela spolehlivĨ morfologickĨ ļi molekul§rnŊ-genetickĨ parametr, kterĨ by s pŚesnost² 

urļil pŚedpokl§danĨ malign² potenci§l slizniļn²ch zmŊn. ZlatĨm standardem je st§le 

hodnocen² morfologick® celul§rn²ch zmŊn a zmŊn tk§Ŕov® architektury. Toto hodnocen² 

m§ zcela nepochybnŊ sv® limity a nedostatky. Protoģe zmŊny viditeln® pod svŊtelnĨm 

mikroskopem koreluj² urļitĨm zpŢsobem s biologickĨm chov§n²m l®ze, jsou 

povaģov§ny za morfologick® projevy slizniļn²ho n§dorov®ho prekurzoru. Proto je pro 

tyto zmŊny v souļasn® dobŊ preferov§n term²n intraepiteli§ln² neoplazie. Podle m²sta 

lokalizace ļi histologick®ho typu epitelu, ze kter®ho vych§z², mŢģe bĨt oznaļen 

pŚ²sluġnĨm prefixem. V pŚ²padŊ hrtanu se uģ²v§ akronym LIN ï larynge§ln² 

intraepiteli§ln² neoplazie, u neoplazi² dŊloģn²ho ļ²pku CIN ï cervik§ln² intraepiteli§ln² 

neoplazie, pro dlaģdicobunŊļnĨ (spinocelul§rn²) epitel je uģ²v§n vĨraz SIN ï skvam·zn² 

intraepiteli§ln² neoplazie. BŊģnŊ jsou patology pouģ²v§ny tŚi syst®my hodnocen² tŊchto 

zmŊn, jsou vġak mezi sebou obt²ģnŊ porovnateln®. Ve WHO klasifikaci je uvedeno jako 

pŚ²pustn® dŊlen² dle typu dysplazi², d§le syst®m zn§mĨ jako SIN/LIN 

(skvam·zn²/larynge§ln² intraepiteli§ln² neoplazie) a tzv. LublaŔsk§ klasifikace(Gale et 

al. 2009, Gale et al. 2014). Snahou tŊchto klasifikaļn²ch syst®mŢ je sdruģit pacienty do 

skupin, kter® by mŊly oddŊlitelnĨ morfologickĨ obraz a vyjadŚovali dostateļnŊ 

rozd²lnou biologickou povahu onemocnŊn² odr§ģej²c² se i v dlouhodob® progn·ze tŊchto 

slizniļn²ch patologi². Asi nejpouģ²vanŊjġ² klasifikac² je syst®m SIL/LIN a klasifikace 

WHO pro hodnocen² dysplazi². U LIN I (odpov²d§ dysplazii lehk®ho stupnŊ) doch§z² ke 

zmŊnŊ uspoŚ§d§n² baz§ln² tŚetiny epitelu, buŔky vykazuj² zmŊny v pomŊru 

j§dro/cytoplazma, jadernĨ a cytoplazmatickĨ polymorfismus a hyperchromatismus. 

Mitotick§ aktivita je n²zk§, abnorm§ln² mit·zy nejsou viditeln®. LIN II  (odpov²d§ 

stŚednŊ tŊģk® dysplazii) se vyznaļuje posunem vĨġe uvedenĨch zmŊn i do oblasti stŚedn² 
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tŚetiny epitelu, v povrchov® tŚetinŊ je uspoŚ§d§n² bunŊļnĨch vrstev zachov§no. Mit·zy 

jsou ļetnŊjġ² neģ u LIN I. Patologick® zmŊny u LIN III  (odpov²d§ tŊģk® dysplazii aģ ca 

in situ) postihuj² v²ce neģ baz§ln² dvŊ tŚetiny epitelu, bunŊļn® zmŊny jsou mnohem v²ce 

vyj§dŚen®, doch§z² k ļastĨm mit·z§m, kter® bĨvaj² atypick®. ZmŊny nikdy nepŚesahuj² 

hranici baz§ln² membr§ny. Na rozd²l od ca in situ je zachov§no uspoŚ§d§n² a stratifikace 

alespoŔ nŊkterĨch bunŊļnĨch vrstev. ZmŊny nejsou uniformn², v rozsahu jedn® l®ze 

nal®z§me m®nŊ i v²ce postiģen® ¼seky sliznice, proto pro stanoven² pŚesn® histologick® 

diagn·zy je lepġ² proveden² excizn² biopsie neģ prost® biopsie mal®ho ¼seku tk§nŊ, 

kter§ by nemusela bĨt reprezentativn². V literatuŚe je ļasto zmiŔov§no odliġn® ch§p§n² 

pojmu intraepiteli§ln² neoplazie, kdy je proces vn²m§n jako morfologickĨ projev jiģ 

existuj²c² neoplazie, na jako prekancer·za (Ferlito et al. 2000). 

Riziko malign²ho zvratu u jednotlivĨch stupŔŢ dysplastickĨch l®z² se stanovuje obt²ģnŊ, 

protoģe vyģaduje dlouhodob® longitudin§ln² sledov§n² pacientŢ. O sloģitosti stanovan² 

pomŊrn®ho rizika svŊdļ² i data ud§van§ v literatuŚe, kde je riziko malign²ho zvratu 

ud§v§no jako 0-20 %, 0-44 % a 20-55 % pro LIN I-III (Gale et al. 2009, Ferlito et al. 

2012). V nŊkterĨch studi²ch vych§zelo relativn² riziko malign²ho zvratu pro LIN II vyġġ² 

neģ pro LIN III/ca in situ (Gale et al. 2009). 

Probl®mem pro pŚesn® hodnocen² je tak® samotn® stanoven² stupnŊ dysplazie. Snahou o 

zvĨġen² interobservaļn² shody je napŚ²klad LublaŔsk§ a revidovan§ LublaŔsk§ 

klasifikace(Gale et al. 2014), kde jsou sdruģeni pacienti s lehkĨm a stŚednŊ tŊģkĨm 

stupnŊ dysplazie, protoģe maj² podobnou progn·zu a riziko malign²ho zvratu. OddŊleni 

jsou pacienti s tŊģkou dysplazi² a s ca in situ. Odliġen² tŊchto dvou skupin se i pro m®nŊ 

zkuġen® hodnotitele jev² jako mnohem snadnŊjġ² (s vŊtġ² shodou), kaģd§ ze skupin m§ 

co nejpŚesnŊji stanoveny krit®ria pro zaŚazen² do jednotlivĨch skupin a pro hodnocen² 

parametrŢ dysplastick® l®ze. V modifikovan® LublaŔsk® klasifikaci je ze skupiny tŊģk§ 

dysplazie/ca in situ oddŊlena podskupina pacientŢ s ca in situ. 

 

1.5 ½łƪƭŀŘƴƝ ǘŜǊŀǇŜǳǘƛŎƪŞ ƳƻȌƴƻǎǘƛ 

 

Terapie ļasnĨch slizniļn²ch l®z² je tak® diskutovanĨm probl®mem. Odhad jejich 

biologick®ho chov§n² je dŢleģitĨ zvl§ġtŊ u pacientŢ, u kterĨch je volena pouze 

dispenzarizace a expektace. Rozhodnut² o chirurgick® terapii dan®ho pacienta je 

komplexn² synt®zou vlastnost² n§dorov® l®ze samotn® (vzhled, lokalizace), 
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charakteristiky a preferenc² pacienta (profesion§ln² uģit² hlasu, celkovĨ zdravotn² stav, 

vlastn² rozhodnut² o typu l®ļby), moģnost² a historickĨch zvyklost² pracoviġtŊ. 

SpoleļnĨm jmenovatelem vġech ļasnĨch n§dorovĨch afekc² je velmi dobr§ lok§ln² 

kontrola i pŚeģ²v§n² pacientŢ, a to i pŚi l®ļbŊ jednou l®ļebnou modalitou. NapŚ²klad pro 

oblast hrtanu jsou onkologick® vĨsledky l®ļby pro endoskopicky asistovanou 

chirurgickou l®ļbu a pro zevn² radioterapii prakticky totoģn® (Suarez and Rodrigo 

2013). V rozhodovac²m procesu hraje velmi dŢleģitou ¼lohu tak® specializace l®kaŚe, 

kterĨ vede s pacientem informaļn² pohovor. Zd§lo by se logick®, ģe se chirurg sp²ġe 

klon² k l®ļbŊ chirurgick® a radiaļn² onkolog k l®ļbŊ radioterapi². Ve studii publikovan® 

Sjºgrenovou pŚekvapivŊ 100 % pacientŢ s ļasnĨm n§dorem hrtanu po pohovoru 

s tĨmem ļ²taj²c²m laryngologa i radiaļn²ho onkologa rozhodlo podstoupit l®ļbu 

chirurgickou. To ukazuje souļasnĨ trend k obecn® preferenci chirurgick® terapie u 

tŊchto pacientŢ.  

Chirurgick§ l®ļba zahrnuje cel® portfolio vĨkonŢ od minim§lnŊ invazivn²ch aģ 

po chirurgick® z§kroky ze zevn²ho pŚ²stupu. Rozs§hlejġ² vĨkony jsou spojen® s vyġġ² 

morbiditou a funkļn²m deficitem, kterĨ je jeġtŊ prohlouben eventu§ln² adjuvantn² 

terapi². Optim§ln²m pŚ²stupem je u vŊtġiny tŊchto slizniļn²ch patologi² kompletn² 

odstranŊn², proveden² histologick® analĨzy a dalġ² postup dle pŚ²sluġnĨch doporuļen². 

V dutinŊ ¼stn² nen² probl®m resekovat i pomŊrnŊ rozs§hl® plochy sliznice pŚi 

povrchovĨch zmŊn§ch, funkļn² deficit nebĨv§ vĨznamnĨ. V oblasti hrtanu je situace 

mnohem obt²ģnŊjġ², neboŠ jde o strukturu nesm²rnŊ dŢleģitou pro funkce respiraļn², 

fonaļn² i polykac². Je proto kladen maxim§ln² dŢraz na funkļn² operov§n², tedy 

odstranŊn² jasnŊ patologick®ho ¼tvaru s lemem zdrav® tk§nŊ bez pŚehnan® radikality, 

kter§ by mohla ovlivnit pol®ļebnou kvalitu hlasu nebo koordinaci polykac²ho aktu. U 

ļasnĨch n§dorovĨch stadi² v oblasti hrtanu je obecnŊ doporuļovanĨm postupem CO2 

laserem asistovan§ kompletn² excize l®ze pod mikroskopickou kontrolou. Ta zaruļuje 

moģnost proveden² komplexn² histologick® analĨzy l®ze, coģ je dŢleģit® pro jej² spr§vnĨ 

staging. Z§roveŔ t²m pŚech§z²me situaci, kdy je odbŊr tk§nŊ probatorn² biopsi² natolik 

rozs§hlĨ, ģe pŚi definitivn²m chirurgick®m Śeġen² jiģ patolog ģ§dnou malign² n§dorovou 

tk§Ŕ nenach§z². K tomuto stavu doch§z² aģ u 20 % pacientŢ, kteŚ² se pŚed definitivn²m 

oġetŚen²m podrobili diagnostick® endoskopii s odbŊrem bioptick®ho materi§lu(Ansarin 

et al. 2006). AŠ uģ je takovĨ pacient l®ļen chirurgicky ļi podstupuje kurativn² l®ļbu 

zevn²m z§Śen²m jedn§ se zcela nepochybnŊ o zbyteļnĨ overtreatment.  
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Radik§ln² odstranŊn² l®ze s vysokou pravdŊpodobnost² malign²ho zvratu 

poskytuje nejlepġ² lok§ln² kontrolu onemocnŊn². I tak je ale nutn§ peļliv§ 

dispenzarizace pacientŢ pomoc² vhodnĨch diagnostickĨch metod.  

Ne u vġech pacientŢ je moģno volit chirurgickĨ minim§lnŊ invazivn² pŚ²stup 

(anatomick® pomŊry nedovoluj²c² endoskopicky asistovanĨ vĨkon, celkovĨ zdravotn² 

stav), operaļn² Śeġen² ze zevn²ho pŚ²stupu je ale spojeno s opravdu vĨznamnou 

pooperaļn² morbiditou. Alternativou je proto terapie nechirurgick§ (intenzitnŊ 

modulovan§ radioterapie), kter§ vede ke stejnŊ dobrĨm onkologickĨm l®ļebnĨm 

vĨsledkŢm jako chirurgie. NevĨhod nechirurgick® oproti chirurgii terapii je cel§ Śada.  

Radioterapie je ļasovŊ n§roļnŊjġ², je spojen§ s vyġġ²mi n§klady na l®ļbu (Goor et al. 

2007, Phillips et al. 2009). Pokud dojde k selh§n² l®ļby ļi vĨskytu sekund§rn²ho tumoru 

ve stejn® oblasti, je moģnost org§n zachov§vaj²c² l®ļebn® strategie velmi limitovan§. 

Meziroļn² riziko vĨskytu sekund§rn²ch malignit je odhadov§no mezi 2-4 %. V nejvŊtġ² 

studii s v²ce neģ 75000 sledovanĨmi pacienty po l®ļbŊ pro n§dorov® onemocnŊn² 

v oblasti hlavy a krku bylo po statistick®m vyhodnocen² stanoveno riziko sekund§rn²ch 

malignit na 2,2 % pro vġechny podoblasti hlavy a krku. Nejniģġ² bylo pro tumory hrtanu  

(1,98 %), nejvyġġ² pro prim§rn² n§dory hypofaryngu  (3,7 %)(Morris et al. 2011).  Proto 

je jedn²m z argumentŢ podporuj²c²ch chirurgickou l®ļebnou modalitu snaha ponechat 

nechirurgickou onkologickou terapii v z§loze pro l®ļbu recidivuj²c²ch tumorŢ ļi 

sekund§rn²ch malignit vġude tam, kde je to moģn®. 

 

1.6 aƻȌƴƻǎǘƛ ƴŜƛƴǾŀȊƛǾƴƝ ŘƛŀƎƴƻǎǘƛƪȅ 

 

1.6.1 RozŘŠƭŜƴƝ ƻǇǘƛŎƪȇŎƘ ǾȅǑŜǘǌƻǾŀŎƝŎƘ ƳŜǘƻŘ 

 

Optick® vyġetŚovac² metody dŊl²me podle schopnosti prŢniku do hloubky sliznice a 

zpŢsobu zobrazen² sledovanĨch zmŊn na dvŊ podskupiny. Prvn² jsou optick® 

diagnostick® metody horizont§ln², tedy takov®, kter® posuzuj² zmŊny na povrchu sliznic 

a penetruj² minim§lnŊ do hloubky vyġetŚovan® tk§nŊ. Druhou skupinu tvoŚ² vertik§ln² 

optick® diagnostick® metody, kter® zohledŔuj² hloubku invaze a snaģ² se ji hodnotit 

podle zachov§n² ļi zmŊny uspoŚ§d§n² slizniļn²ch vrstev. 

Vztah schopnosti penetrace jednotlivĨch optickĨch vyġetŚovac²ch metod do hloubky 

tk§nŊ a jejich rozliġovac² schopnosti je uveden na Obr§zku ļ. 1. 
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hōǊłȊŜƪ мΦ {ǊƻǾƴłƴƝ ǇŀǊŀƳŜǘǊƛŎƪȇŎƘ ǾƭŀǎǘƴƻǎǘƝ ƘƻǊƛȊƻƴǘłƭƴƝŎƘΣ ǾŜǊǘƛƪłƭƴƝŎƘ ŀ 
ƪƻƴǾŜƴőƴƝŎƘ ȊƻōǊŀȊƻǾŀŎƝŎƘ ƳŜǘƻŘΦ ¦ǇǊŀǾŜno podle V. Volgger (Volgger et al. 
2013). (CLE ς ƪƻƴŦƻƪłƭƴƝ ƭŀǎŜǊƻǾł ŜƴŘƻƳƛƪǊƻǎƪƻǇƛŜΣ h/¢- ƻǇǘƛŎƪł ƪƻƘŜǊŜƴǘƴƝ 
tomografie, NBI- ǵȊƪƻǇłǎƳƻǾŞ ȊƻōǊŀȊŜƴƝΣ t!L- ŦƻǘƻŀƪǳǎǘƛŎƪŞ ȊƻōǊŀȊŜƴƝΣ ¦{- 
ǳƭǘǊŀȊǾǳƪƻǾŞ ȊƻōǊŀȊŜƴƝΣ /¢κaw¢- ǇƻőƝǘŀőƻǾł ǘƻƳƻƎǊŀŦƛŜΣ ƳŀƎƴŜǘƛŎƪł ǊŜȊƻƴŀƴŎŜΣ 
PET- ǇƻȊƛǘǊƻƴƻǾł ŜƳƛǎƴƝ ǘƻƳƻƎǊŀŦƛŜύΦ 

 

  

1.6.2 ±ȇőŜǘ ƻǇǘƛŎƪȇŎƘ ǾȅǑŜǘǌƻǾŀŎƝch metod 

 

A. Horizont§ln² optick® vyġetŚovac² metody 

 

1. Autofluorescenļn² zobrazen² (AFI) 

2. Fotodynamick§ diagnostika (PDD) 

3. Đzkop§smov® zobrazen² (narrow band imaging- NBI) 

4. Mikroendoskopie s vysokĨm rozliġen²m (High resolution microendoscopy- HRME) 

 

B. Vertik§ln² optick® vyġetŚovac² metody 

 

1. Optick§ konfok§ln² endomikroskopie (OCLE) 

2. Optick§ koherentn² tomografie (OCT) 
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1.6.2.1 ¨ȊƪƻǇłǎƳƻǾŞ ȊƻōǊŀȊŜƴƝ όnarrow band imaging ς NBI) 

 

Technologie ¼zkop§smov®ho zobrazen² vyuģ²v§ zn§m® skuteļnosti, ģe bŊhem 

vĨvoje prekancer·zy sliznice (konļ²c² vytvoŚen²m invazivn²ho malign²ho n§doru) 

doch§z² k vĨznamnĨm zmŊn§m v trofice postiģen® oblasti, kter§ takŚka od poļ§tku 

vykazuje zvĨġen® n§roky na dod§vku energie a kysl²ku. Pochody a interakce popsan® 

dŚ²ve v textu vedou k vytv§Śen² nov® c®vn² s²tŊ, kter§ m§ z§sobit rychle se dŊl²c² 

n§dorov® buŔky. Hustġ² c®vn² z§soben² a vyġġ² relativn² hustota molekuly hemu na 

jednotku objemu n§dorov® tk§nŊ je typickĨm rysem patologick® (pŚed)n§dorov® tk§nŊ. 

Molekula krevn²ho barviva nem§ sama pŚirozen® fluorescenļn² schopnosti. Ļerven® 

krevn² barvivo absorbuje nejl®pe svŊtlo vlnovĨch d®lek mezi 400-600 nm, maxima 

absorpļn²ch kŚivek byla zjiġtŊna u vlnovĨch d®lek 415 a 540 nm (Subhash et al. 2006). 

KŚivka absorpļn²ch maxim je vidŊt na Obr§zku ļ. 2. Proto je moģno po osv²cen²m tk§n² 

filtrovanĨm svŊtlem v rozmez² absorpļn² kŚivky barviva hemu zvĨġit kontrast mezi 

strukturami obsahuj²c²mi molekulu hemu a okoln² tk§n², tedy l®pe sledovat vaskul§rn² 

vzorec slizniļn²ch c®v.  Proliferace n§dorovĨch bunŊk a zmŊny v mikrovaskul§rn² 

architektuŚe spojen® s rŢstem n§doru vedou totiģ ke ztr§tŊ pŢvodn²ho fyziologick®ho 

uspoŚ§d§n² intrapapil§rn²ch kapil§rn²ch kliļek  (IPCL) (Deinert et al. 2007). Tyto zmŊny 

v uspoŚ§d§n² kapil§r jsou patrn® dŚ²ve, neģ dojde k vĨznamnŊjġ²m morfologickĨm 

zmŊn§m na povrchu sliznice postiģen® n§dorovĨm procesem. Teoreticky m§ tedy ļasn§ 

identifikace tŊchto zmŊn potenci§l odhalit tumor·zn² proces ve velmi ļasn®m stadiu. 

Technologie vyuģ²vaj² ¼zkĨch p§sem vlnovĨch d®lek kolem vlnovĨch d®lek maxim§lnŊ 

absorbovanĨch, tedy centrovanĨch kolem 415 nm (rozmez² 400-430 nm) a 540 nm 

(525-555 nm). KromŊ maxim§ln² absorpce molekulou ļerven®ho krevn²ho barviva je 

dalġ² velmi vĨznamnou tŊchto vlnovĨch d®lek definovan§ hloubka penetrace do 

osv²cen® tk§nŊ (Obr. 3) (Bashkatov 2005, Bashkatov et al. 2018). Interakce svŊtla se 

sliznic² vykazuje odliġnosti, kter® jsou d§ny hlavnŊ histologickou stavbou sliznice, 

typem epitelu, mnoģstv²m pojivov® tk§nŊ uvnitŚ lamina propria mucosae, hustotou 

vaskul§rn²ch pleten², mnoģstv²m lymfatickĨch struktur (i tk§nŊ infiltruj²c²ch leukocytŢ). 

PŚi patologickĨch procesech doch§z² ke zmŊn§m stavby, kter® mohou ovlivnit 

dosaģitelnost nŊkterĨch struktur v submuk·ze pro kratġ² vlnov® d®lky. Kratġ² vlnov§ 

d®lka penetruje velmi povrchovŊ a zvĨrazn² velmi dobŚe kapil§rn² kliļky v superfici§ln² 

vrstvŊ sliznice. SvŊtlo s delġ² vlnovou d®lkou pronik§ hloubŊji a zvĨrazn² sp²ġe hloubŊji 
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uloģen® pletenŊ (arterioly a venuly). Na tyto vlastnosti optickĨch procesŢ se zamŊŚil 

technologickĨ a klinickĨ vĨzkum v posledn²ch 15-20 letech a jeho vĨsledkem je Śada 

technologickĨch patentŢ, kter® jiģ v souļasn® dobŊ nalezly v bŊģn® praxi uplatnŊn² 

(Gono et al. 2004).   

 

Obr. 2. Absorpļn² kŚivka hemoglobinu ï z§vislost m²ry absorpce svŊtla hemoglobinem 

na vlnov® d®lce vyzaŚovan®ho svŊtla.  (poskytnuto firmou Olympus) 

 

 

Obr. 3. Vztah hloubky penetrace svŊtla rŢznĨch vlnovĨch d®lek do tk§nŊ. 

Upraveno dle Bashkatova (Bashkatov et al. 2018).  

Ned²lnou souļ§st² zlepġen® moģnosti posuzovat tyto zmŊny ve sliznic²ch je 

pŚedevġ²m zlepġen² kvality obrazu z²skan®ho pŚi pozorov§n² sliznic uvnitŚ tŊln²ch dutin 

endoskopy. Dostupnost chip-on-the-tip endoskopŢ zmŊnila radik§lnŊ naġe diagnostick® 

schopnosti, mnoģstv² informac², kter® dost§v§me s modern²m HDTV nebo 4K 

technologickĨm zpracov§n²m obrazu je enormn².  
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Pro pochopen² z§kladn²ho principu ¼zkop§smov®ho zobrazen² je tŚeba zm²nit z§kladn² 

optick® z§kony. Kaģd§ ļ§stice svŊteln®ho vlnŊn² m§ nŊkolik moģnost², jakĨm zpŢsobem 

bude interagovat s povrchem, na kterĨ dopad§. SvŊtlo mŢģe bĨt odraģeno (reflexe), 

rozptĨleno, lomeno ļi absorbov§no. Jako pŚ²klad lze uv®st ban§ln² situaci, kdy doch§z² 

k dopadu b²l®ho svŊtla na knihu s modrou vazbou. Vģdy dojde k pohlcen² 

komplement§rn²ch barev, odraģena zpŊt je pouze svŊtlo vlnovĨch d®lek odpov²daj²c² 

modr® barvŊ (Obr. 4). Zbyl® svŊtlo je pohlceno ļi rozptĨleno a energie absorbovan®ho 

svŊtla je pŚemŊnŊna na energii tepelnou. Analogick® je to u pŚedmŊtu ļerven® barvy, 

kde je na tepelnou energii pŚemŊnŊno svŊtlo vlnovĨch d®lek odpov²daj²c²ch zelen®mu a 

modr®mu svŊtlu, odraģena je vlnov§ d®lka odpov²daj²c² barvŊ ļerven®. Tato analogie 

pak odpov²d§ struktur§m obsahuj²c²m ļerven® krevn² barvivo. PŚevedeno do Śeļi ļ²sel, 

vlnov® d®lky viditeln® ļ§sti spektra od 400 po 550 nm jsou absorbov§ny, vlnov® d®lky 

od 550 do 750 nm jsou odraģeny.  

  

Obr. 4 Interakce b²l®ho svŊtla (WL) s pŚedmŊtem modr® barvy. 

 

Dalġ²m vĨznamnĨm jevem, ke kter®mu doch§z² po dopadu svŊtla, je jeho lom a 

rozptĨlen². Jako pŚ²klad lze uv®st dopad svŊtla na vrstvu tvoŚenou prostŚed²m z hlediska 

optickĨch vlastnost² velmi Ś²dkĨm, toto prostŚed² je prakticky transparentn² a svŊtlo j²m 

velmi volnŊ proch§z², na rozhran² dvou prostŚed² opticky odliġnĨch doch§z² pouze 

k jeho odrazu a lomu. Pokud ale svŊtlo dopad§ na povrch opticky hust®ho prostŚed², po 

prŢniku do tohoto prostŚed² doch§z² k interakci mezi svŊtelnou ļ§stic² a ļ§sticemi 
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tvoŚ²c²mi toto prostŚed² a svŊtlo je zcela n§hodnŊ rozptĨleno ve vġech smŊrech. Pokud 

m§ dostateļnou energii a ļ§stice jsou rozm²stŊny s dostateļnou hustotou, dojde 

k tomuto jevu opakovanŊ. Takto je svŊtlo nakonec kompletnŊ rozptĨleno. Obr§zky ļ. 5 

a 6 zn§zorŔuj² rozd²ly v situaci, kdy na povrch sliznice dopad§ svŊtlo b²l® a svŊtlo 

filtrovan® (NBI).  

 

Obr. 5. Interakce b²l®ho svŊtla (WL) s povrchem sliznice 

Zjednoduġuj²c² sch®ma ukazuje interakci b²l®ho svŊtla s povrchem sliznice a 

s povrchovŊ uloģenou c®vn² strukturou. Podle zn§mĨch optickĨch a fyzik§ln²ch z§konŢ 

doch§z² k absorpci, lomu, rozptĨlen² i odrazu svŊtla a odraģen® svŊtlo dopad§ na 

citlivou ļ§st sn²maļe (ļip kamery). Bez pouģit² ¼zkop§smov®ho zobrazen² je zvĨġen² 

kontrastu mezi strukturami obsahuj²c²mi ļerven® barvivo a okol²m pouze funkc² 

softwarov®ho zpracov§n² (postprocessing). 
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Obr. 6. Interakce filtrovan®ho svŊtla s povrchem sliznic a c®vn²mi strukturami 

(¼zkop§smov® zobrazen²). 

 

Na n§sleduj²c²m obr§zku (Obr. 7) vid²me jiģ specifick® uplatnŊn² ¼zkĨch p§sem 

vlnovĨch d®lek pŚi interakci s vaskul§rn² strukturou. Vlnov® d®lky modr® ļ§sti spektra 

penetruj² tk§Ŕ do menġ² hloubky, z vŊtġ² ļ§sti doch§z² k jejich absorpci ļervenĨm 

krevn²m barvivem. Vlnov® d®lky zelen®ho svŊtla penetruj² do vŊtġ² hloubky sliznice a 

jsou mimo oblast absorpļn²ho maxima hemoglobinu (cca 415 nm), proto je jejich 

absorpce menġ² a vzniklĨ kontrast je tak® m®nŊ vĨraznĨ. Ļ§st svŊtla, kter§ nen² 

absorbov§na, proch§z² skrze c®vn² strukturu a je ve vŊtġ² hloubce rozptĨlena. U 

modr®ho svŊtla je naopak velk§ ļ§st modr®ho svŊtla hemoglobinem absorbov§na, proto 

je kontrastn² zobrazen² velmi vĨrazn®. Protoģe ļ§st svŊtla proch§z² kapil§rn² kliļkou, 

nen² c®vn² struktura ve vĨsledn®m obrazu ļern§. C®vn² struktury takto zobrazen® 

odpov²daj² morfologicky intrapapil§rn²m kapil§rn²m kliļk§m (IPCL ï intrapapillary 

capillary loop). Jde o velmi jemn® kapil§ry o mal®m prŢmŊru, kter® odstupuj² 

z vyģivuj²c² c®vy vŊtġ²ho kalibru kolmo k povrchu sliznice v ose papily epiteli§ln² 

vrstvy.  Vyģivuj²c² c®vy jsou uloģeny v epitelu natolik hluboko, ģe modr® svŊtlo je dŚ²ve 

pohlceno a rozptĨleno, neģ k tŊmto vaskul§rn²m struktur§m dos§hne. Vlnov® d®lky 

zelen®ho svŊtla penetruj² sliznici dostateļnŊ hluboko, aby k tŊmto struktur§m dos§hly. 

Jejich absorpce hemoglobinem nen² natolik vysok§ jako u modr®ho svŊtla, ale tento 
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nedostatek je kompenzov§n vŊtġ²m prŢmŊrem pozorovan® c®vy, takģe je opŊt dosaģeno 

relativnŊ vysok®ho kontrastu mezi c®vn² strukturou a okoln² tk§n². 

 

 

Obr. 7. Interakce modr®ho a zelen®ho svŊtla s c®vn²mi strukturami ve sliznici. Kaģd® 

z ¼zkĨch p§sem vlnovĨch d®lek m§ specifickou absorpci hemoglobinem a penetruje do 

odliġn® hloubky sliznice (se svolen²m firmy Olympus). 

 

PŚi zpracov§n² obrazu pozorovan® ļ§sti sliznice je ¼zk® p§smo centrovan® kolem 415 

nm alokov§no do B (blue) a G (green) kan§lu RBG sn²maļe. DŢvodem je snaha o co 

nejlepġ² detekci drobnĨch kapil§rn²ch struktur, kter® jsou takto zobrazeny v odst²nech 

hnŊd®, tedy bl²ģe k form§tu zobrazen² v odst²nech ġedi. Lidsk® oko a mozek je totiģ l®pe 

uzpŢsobeno vn²m§n² jemnĨch struktur v ļernob²l®m form§tu neģ v barevn®m zobrazen². 

Naopak u hloubŊji uloģenĨch c®vn²ch struktur je d²ky vŊtġ²mu prŢmŊru tŊchto 

vaskul§rn²ch struktur moģn® jejich zobrazen² v barevn®m form§tu. To je n§zornŊ 

dokumentov§no na Obr§zku 8. 
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Obr. 8 Porovn§n² zobrazen² v b²l®m svŊtle (A) a v NBI m·du (B) s dobŚe patrnĨm 

odliġnĨm zabarven²m jemnĨch kapil§rn²ch kliļek a hloubŊji uloģenĨch zdrojovĨch c®v 

vŊtġ²ho kalibru (z archivu ŚeġitelŢ). 

 

Metoda je tedy zaloģena na pozorov§n² zmŊn ve vaskul§rn²m vzorci, kterĨ je pro 

nŊkter§ stadia vĨvoje n§dorovĨch prekurzorŢ nebo n§dorŢ typickĨ. Moģnost jejich 

posouzen² z§vis² ale na m²Śe detailu zobrazen² vaskul§rn²ch zmŊn, nŊkter® typy 

endoskopŢ toto bliģġ² posouzen² neumoģŔuj². BŊhem posledn²ch 10 let bylo vytvoŚeno 

nŊkolik klasifikac² posuzuj²c²ch tvar a zmŊny kapil§rn²ch kliļek v oblasti slizniļn²ch 

povrchŢ horn²ch cest dĨchac²ch a polykac²ch. Odliġuj² se podle typu instrumentace 

pouģit® ke zobrazen² slizniļn²ch povrchŢ. Podle toho se tak® postupnŊ podaŚilo 

definovat oblasti vyuģit² t®to technologie pro oblast hlavy a krku. Hlavn²mi oblastmi 

vyuģit² NBI technologie tedy jsou:  (1) screening novĨch n§dorŢ ļasn®ho stadia vļetnŊ 

sekund§rn²ch malignit;  (2) rozliġen² benign²ch a malign²ch n§dorovĨch l®z² na z§kladŊ 

bliģġ²ch charakteristik zmŊn mikrovaskul§rn² architektury a samotnĨch IPCL pŚi vyuģit² 

zvŊtġovac² ļi kontaktn² endoskopie s ¼zkop§smovĨm zobrazen²m;  (3) pŚesn® urļen² 

rozsahu ġ²Śen² patologickĨch procesŢ na povrchu sliznic;  (4) dispenzarizace pacientŢ po 

dokonļen² onkologick® terapie;  (5) p§tr§n² po lokalizaci prim§rn²ch n§dorŢ u pacientŢ 

s region§ln²m metastatickĨm postiģen²m karcinomem nezn§m®ho prim§rn²ho loģiska 

(Lukes et al. 2017). 

U screeningovĨch vyġetŚen² je suspektn² n§lez definov§n jako nahromadŊn² rozġ²ŚenĨch 

IPCL v jedn® oblasti, pŚiļemģ dŢleģit§ je jak jejich zvĨġen§ hustota, tak i jasnŊ 

definovan® ohraniļen² takov® oblasti  (v pŢvodn² definici pops§no jako well-
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demarcated brownish area with thick brown dots and/or winding vesselsñ) (Piazza et al. 

2011). Moģnosti jak®koliv endoskopick® metody jsou vĨznamnŊ rozġ²Śeny pŚi zlepġen² 

rozliġen² pozorovan®ho obrazu. NBI zobrazen² je bŊģnŊ prov§dŊno pŚi screeningovĨch 

zobrazen²ch pomoc² flexibiln²ch videoendoskopŢ (chip-on-the-tip technologie), kter® 

jsou pouģ²v§ny pro velmi dobrou moģnost vyġetŚen² prakticky vġech oblast² hlavy a 

krku. PŚi bŊģn®m endoskopick®m vyġetŚen² je zevrubnŊ pozorov§na sliznice 

vyġetŚovanĨch regionŢ ze vzd§lenosti 5-30 mm, vŊtġ² pŚibl²ģen² k vyġetŚovan®mu 

povrchu nen² moģn® pro limity dan® optickĨmi vlastnostmi endoskopŢ. Ide§ln² poloha 

osy endoskopu k pozorovan®mu okrsku sliznice je kolm§ na danĨ povrch. V t®to poloze 

je nejlepġ² rozliġen² c®vn²ch struktur, nedoch§z² ke zkreslen² obrazu a zhorġen² 

svŊtelnĨch charakteristik dan®mu perspektivou trojrozmŊrn®ho zobrazen². Z vĨġe 

uveden® vzd§lenosti jsou IPCL pozorovateln® jako drobn® body hnŊdav® barvy, jelikoģ 

se jedn§ o kapil§rn² kliļky kolmo smŊj²c² k povrchu sliznice. PŚi jejich rozġ²Śen² a 

zmŊnŊ tvaru doch§z² tak® k rozġ²Śen² pozorovan®ho bodu.     

 

 

1.6.2.1.1 KƻƴŎŜǇŎŜ ƘƻŘƴƻŎŜƴƝ ǇŀǘƻƭƻƎƛŎƪȇŎƘ ȊƳŠƴ Ǿ ǵȊƪƻǇłǎƳƻǾŞƳ ȊƻōǊŀȊŜƴƝ  

 

V n§sleduj²c²m odd²le budou zm²nŊna odliġn§ uspoŚ§d§n² kapil§rn²ch kliļek, kter§ 

nach§z²me pŚi vyġetŚen² u pacientŢ s rŢznĨmi nen§dorovĨmi onemocnŊn²mi a d§le u 

pacientŢ s rŢznŊ pokroļilĨmi stadii pŚedn§dorovĨch ļi n§dorovĨch onemocnŊn². 

 

CȅȊƛƻƭƻƎƛŎƪŞ ǳǎǇƻǌłŘłƴƝ ƪŀǇƛƭłǊƴƝŎƘ ƪƭƛőŜƪ 

 

Sliznice pokrĨvaj²c² rŢzn® oblasti horn² ļ§sti polykac²ch a dĨchac²ch cest nejsou 

homogenn² co do histologick®ho uspoŚ§d§n². V oblasti vchodu dutiny nosn² doch§z² 

k pŚechodu v²cevrstevn®ho dlaģdicov®ho epitelu v epitel respiraļn², kterĨ nach§z²me i 

ve vedlejġ²ch dutin§ch nosn²ch a v nosohltanu. Epitel je v²ceŚadĨ s Śasinkami, tvoŚen 

cylindrickĨmi buŔkami, obsahuje i hlenotvorn® poh§rkov® buŔky. Epitel netvoŚ² 

souvislou vrstvu, v oblasti kŚ²ģen² dĨchac²ch a polykac²ch cest jsou prostory vystl§ny 

v²ceŚadĨm dlaģdicovĨm epitelem, kterĨ je l®pe chr§n² pŚed pŢsoben²m irituj²c²ch agens.  

Pomoc² ¼zkop§smov®ho zobrazen² lze ale posoudit vzorec uspoŚ§d§n² 
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mikrovaskul§rn²ch elementŢ, tedy tzv. IPCL, kter® za fyziologick®ho stavu maj² velmi 

pravidelnĨ prŢbŊh. Ten se d§ popsat jako hladk§, rovnŊ prob²haj²c² kapil§ra bez variace 

prŢmŊru, kter§ v ose papily epitelu prob²h§ kolmo na jeho povrch a vrac² se zpŊt 

v nezmŊnŊn® formŊ. PrŢmŊr takov® kapil§ry bĨv§ kolem 10 Õm. Popis vzorce 

uspoŚ§d§n² kapil§rn²ch kliļek byl v otorinolaryngologii pŚevzat z pŢvodn²ch studi² 

japonskĨch gastroenterologŢ. Je nutn® m²t na pamŊti, ģe anatomick® a histologick® 

uspoŚ§d§n² sliznice orofaryngu a hypofaryngu je odliġn® od sliznice j²cnu, stŊna 

orofaryngu a hypofaryngu neobsahuje vrstvu tvoŚenou lamina muscularis mucosae. 

Tento vzorec fyziologick®ho uspoŚ§d§n² tak® nelze aplikovat v oblasti dutiny nosn² a 

nosohltanu. SchematickĨ n§kres uspoŚ§d§n² vaskul§rn²ch struktur slizniļn²ch povrchŢ je 

zn§zornŊn na obr§zku 9. 

 

Obr. 9 Fyziologick® uspoŚ§d§n² kapil§rn²ch kliļek v oblasti v²ceŚad®ho 

dlaģdicobunŊļn®ho epitelu horn²ch cest polykac²ch.  (pŚevzato z (Chai et al. 2012)) 

 

 

bŜŦȅȊƛƻƭƻƎƛŎƪŞ (ŀōƴƻǊƳłƭƴƝύ ǳǎǇƻǌłŘłƴƝ ƪŀǇƛƭłǊƴƝŎƘ ƪƭƛőŜƪ 

 

PŚi vzniku premalign²ch a ļasnĨch stadi² malign²ch n§dorovĨch zmŊn doch§z² ke 

zvĨġen® proliferaļn² aktivitŊ bunŊk vedouc² ke komplexn²mu procesu onkogeneze, pŚi 

kter®m doch§z² tak® k uvolŔov§n² cel® kask§dy rŢznĨch pŢsobkŢ, kter® na celul§rn² a 

subcelul§rn² ¼rovni reguluj² aktivitu imunitn²ho syst®mu, proliferaci a uspoŚ§d§n² 

n§dorovĨch a stroma n§doru tvoŚ²c²ch bunŊk a tak® neoangiogenezi. Tyto zmŊny se 

komplexnŊ projev² na prŢbŊhu a uspoŚ§d§n² IPCL, v poļ§teļn²ch st§di²ch 

pŚedn§dorovĨch slizniļn²ch zmŊn doch§z² nejprve k prodluģov§n² kapil§r, pot® dojde ke 
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zmŊnŊ jejich tvaru ve smyslu zvlnŊn®ho ļi dokonce spir§lovit®ho prŢbŊhu, n§sleduj²c² 

zmŊnou je rozġ²Śen² kalibru, a nakonec dojde ke kompletn² destrukci pŢvodnŊ 

rovnomŊrn®ho a pravideln®ho uspoŚ§d§n². Kalibr kapil§r je v pŚ²padŊ posledn²ho stadia 

zmŊn IPCL rozġ²Śen aģ na hodnoty kolem 100 Õm. Tyto zmŊny jsou v²ce patrn® pŚi 

zvŊtġovac² HDTV endoskopii, pŚi videoendoskopick®m zobrazen² v NBI m·du jsou 

zmŊny kapil§r charakterizov§ny: zvŊtġen²m prŢmŊru kapil§ry  (v anglosask® literatuŚe 

popisov§no jako Ăthick brown dotñ (Watanabe et al. 2008)), kapil§ry maj² nepravideln® 

rozm²stŊn² a vytv§Śej² dobŚe ohraniļenĨ okrsek (Kara et al. 2006, Lin et al. 2010). Je 

samozŚejm®, ģe v oblasti zmŊnŊn® tk§nŊ je pŚ²tomno v²ce typŢ kapil§rn²ch kliļek, 

zpravidla v centru tumoru odpov²d§ tvar kapil§rn²ch kliļek nejtŊģġ²mu stadiu atypie, 

smŊrem do periferie se pak objevuj² m®nŊ zmŊnŊn® IPCL. Snaha o klasifikaci tŊchto 

zmŊn vy¼stila v nŊkolik pokusŢ o zaŚazen² jednotlivĨch typŢ kapil§rn²ch kliļek do 

urļitĨch tŚ²d, kter® by mŊly vyjadŚovat m²ru stupnŊ pŚemŊny od fyziologick® sliznice 

k infiltrativnŊ rostouc²mu karcinomu. Tato dŊlen² by tedy mŊla postihnout biologickou 

povahu onemocnŊn² a v®st k moģnosti proveden² Ăoptick®ñ biopsie. Naġe zkuġenosti 

ukazuj², ģe bŊģnŊ prov§dŊn® videoendoskopick® vyġetŚen² v LA je v tomto ohledu m§lo 

nedostateļnŊ podrobn®, neboŠ nedovoluje posoudit detailnŊ tvar IPCL, tud²ģ se 

vyġetŚuj²c² l®kaŚ sp²ġe mŢģe vyj§dŚit ve smyslu suspektn²/nesuspektn² l®ze. L®ze 

s ne¼plnŊ vyj§dŚenĨmi suspektn²mi znaky ļi patologick® entity, kter® prŢbŊhem IPCL 

pouze tumor pŚipom²naj², vytv§Śej² ġedou z·nu ve vĨsledc²ch tohoto diagnostick®ho 

vyġetŚen². 

 

¢ȅǇȅ ŀ ǾȊƻǊŎŜ ƪŀǇƛƭłǊƴƝŎƘ ƪƭƛőŜƪ ǾŜ ȊǾŠǘǑƻǾŀŎƝ b.L I5¢± ŜƴŘƻǎƪƻǇƛƛ 

 

Zcela odliġn® z§vŊry lze vyvodit z n§lezŢ z²skanĨch tzv. zvŊtġovac² NBI-HDTV 

endoskopi². 

ZvŊtġovac² endoskopie s ¼zkop§smovĨm zobrazen²m umoģŔuje posoudit velmi pŚesnŊ 

morfologii a Ăvzorceñ rozm²stŊn² IPCL. Klasifikace, kter§ byla zpoļ§tku pouģ²v§na i 

v oblasti hlavy a krku byla vytvoŚena Inouem (Inoue 2001) pro potŚeby hodnocen² 

mikrovaskul§rn²ch zmŊn v oblasti j²cnu a ģaludku. Na Obr. 10 je viditeln® jeho pŢvodn² 

rozdŊlen², kter® bylo korelov§no i s afinitou sliznice k barven² LugolovĨm roztokem. 
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Obr. 10. RozdŊlen² jednotlivĨch typŢ IPCL dle zmŊny jejich prŢbŊhu a jejich korelace 

se stupnŊm dysplastickĨch zmŊn u povrchovĨch slizniļn²ch l®z² j²cnu a ģaludku.  

(pŚevzato z (Inoue 2001)) 

 

Tato klasifikace byla d§le korelov§na s V²deŔskou klasifikac² malign²ch l®z² v oblasti 

j²cnu a d§le rozv²jena. Minami modifikoval klasifikaci doplnŊn²m doporuļen®ho 

l®ļebn®ho postupu (obr. 11). VĨznamnĨm pokrokem je vysloven² pŚedpokladu, ģe na 

z§kladŊ hodnocen² charakteru zmŊn IPCL je moģn® odhadnout tak® hloubku infiltrace 

n§dorov® l®ze. Na z§kladŊ toho lze pak predikovat typ chirurgick®, nechirurgick® nebo 

kombinovan® terapie, kter§ je vhodn§ pro danĨ typ postiģen². V oblasti j²cnu je 

endoskopick§ chirurgie dŊlena do dvou typŢ vĨkonŢ. Prvn²m, m®nŊ invazivn²m je tzv. 

endoskopick§ slizniļn² resekce, kter§ je indikov§na u slizniļn²ch povrchovĨch n§dorŢ 

s nejvŊtġ²m rozmŊrem menġ²m neģ 20 mm, pro vŊtġ² n§dory je indikov§na submuk·zn² 

disekce. V pŚ²padŊ, ģe je v pozorovan®m ter®nu pŚ²tomna kapil§rn² kliļka typu Vc, nen² 

jiģ endoskopick§ resekce postupem doporuļenĨm a pacient by mŊl bĨt l®ļen 

chirurgickĨm vĨkonem ze zevn²ho pŚ²stupu s rekonstrukc² ļi chemoradioterapi². Typ 

IPCL Vc je totiģ spojen s vŊtġ² hloubkou invaze, pŚi kter® je jiģ pŚ²liġ vysok® riziko 

vzniku region§ln²ch metast§z a endoskopick§ resekce by tedy nebyla spr§vnĨm 

koncepļn²m Śeġen²m. Naprost§ vŊtġina l®z² s pŚ²tomnĨmi IPCL typu I-III je histologicky 

hodnocena jako benign² nebo dysplazie lehk®ho stupnŊ, asi 50 % l®z² s IPCL typu IV 

pŚipad§ na dysplazie lehk®ho aģ stŚednŊ tŊģk®ho stupnŊ, zbytek jsou jiģ histologicky 

malignity (vļetnŊ dysplazie tŊģk®ho stupnŊ), IPCL typ V je jiģ charakteristickĨ pro 

invazivnŊ rostouc² n§dory. 
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Obr. 11 RozdŊlen² jednotlivĨch typŢ IPCL dle zmŊny jejich prŢbŊhu a jejich korelace se 

stupnŊm dysplastickĨch zmŊn a s typem navrhovan® terapie.  (pŚevzato z (Minami et al. 

2012)) 

 

Klasifikaļn² sch®ma urļen® pro slizniļn² zmŊny dutiny ¼stn² publikoval v roce 2010 

Takano et al.(Takano et al. 2010). Klasifikace vznikla ¼pravou pŢvodn²ho dŊlen² 

kapil§rn²ch kliļek dle Inouea (Inoue H 2007), kde byla pŢvodnŊ Takanova tŚ²da I 

rozdŊlena na dvŊ varianty. Tvary IPCL jsou dŊleny do ļtyŚ tŚ²d: (1) fyziologick® 

uspoŚ§d§n²; (2) dilatace c®v a kŚ²ģen² prŢbŊhu IPCL; (3) elongace a meandrov§n² IPCL; 

(4) chyb² zcela uspoŚ§d§n² do kliļek, c®vy jsou hrubġ², m²sty doch§z² vlivem nekr·zy 

k jejich absenci (viz. Obr 12). Podle jejich pozorov§n² se u nen§dorovĨch l®z² 

vyskytovaly ļasto kliļky typu II a III s relativnŊ pravidelnou distribuc², u n§dorovĨch 

afekc² pak pŚevaģovaly kliļky typu III a IV. U n§dorovĨch zmŊn pak byly pozorov§ny 

rŢzn® typy kliļek v r§mci jedn® patologie s markantn² ztr§tou pravidelnosti uspoŚ§d§n² 

kapil§rn²ch kliļek. Typ IV byl ¼zce spjat s rizikem malign²ho histologick®ho n§lezu. 
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Obr. 12. RozdŊlen² a typologie IPCL dle Takana(Takano et al. 2010). PŚekryv IPCL 

tŚ²dy II a III vytv§Śej²c² diagnostickou Ăġedouñ z·nu. 

 

Podobn§ klasifikace vznikla i pro oblast hrtanu (Ni et al. 2011) a byla publikov§na 

v roce 2011 ļ²nskĨmi autory (Obr. 13). Jde o klasifikaci, kter§ kombinuje n§lezy 

videoendoskopick® s n§lezy, kter® nelze z²skat jinak neģ zvŊtġovac² NBI-HDTV 

endoskopi² (tedy vyġetŚen²m v souļasn® dobŊ neproveditelnĨm v lok§ln² anestezii). 

Kapil§rn² kliļky jsou rozdŊleny do pŊti skupin, skupiny I-III reprezentuj² zmŊny 

longitudin§ln²ch c®v a popisuj² zmŊny jejich uspoŚ§d§n², vŊtven² a prŢmŊru, u tŚ²dy III 

je jejich vizualizace omezen§ pro pŚ²tomnost leukoplakie (Ăumbrella efectñ; efekt 

zast²nŊn² vaskul§rn²ch elementŢ zvĨġenou vrstvou epitelu). TŚ²da IV je zaŚazena mezi 

benign² varianty IPCL, jde o stav, kdy jsou IPCL patrn® jako jemn® a pravidelnŊ 

uspoŚ§dan® teļky, ale lok§lnŊ vytv§Śej² ohraniļen® ostrŢvky. NŊkterĨmi autory je tato 

tŚ²da jiģ povaģov§na za moģnou suspektn² variantu IPCL (Sifrer et al. 2018). StejnŊ tak i 

v naġich zkuġenostech mŢģe vykazovat epitel pŚi tŊchto zmŊn§ch urļitou m²ru 

dysplastickĨch zmŊn. Kliļky V tŚ²dy jsou dŊleny na Va-Vc, Va odpov²d§ tŊģk® 

dysplazii aģ ca in situ, Vb-c pak jiģ invazivn²mu stadiu malign²ho n§dorov®ho 

procesu(Ni et al. 2011). Korelace tŚ²dy IPCL a vĨsledku histologick®ho vyġetŚen² byla 

v pŢvodn² pr§ci velmi vysok§. Pro ca in situ a invazivn² karcinom byla senzitivita (Se) 

89 %, specificita (Sp) 93 %, pozitivn² prediktivn² hodnota (PPV) 91 % a negativn² 

prediktivn² hodnota (NPV) 92 % pro NBI vyġetŚen² (69, 90, 84 a 79 % pro vyġetŚen² 

v b²l®m svŊtle), tedy NBI zobrazen² vykazovalo vĨrazn® zpŚesnŊn² detekce pro 

nejnebezpeļnŊjġ² slizniļn² patologie. Kombinace vzorce uspoŚ§d§n² a vŊtven² vŊtġ²ch 

vyģivuj²c²ch c®v ve sliznici v oblasti hrtanu, respektive glotick® oblasti a zmŊn IPCL 
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v takto rigidn² kombinovan® formŊ je pro bŊģn® pouģit² dosti sloģit§, nav²c v ŚadŊ 

pŚ²padŢ nen² kvalita zobrazen² pŚi vyġetŚen² videoendoskopem v lok§ln² anestezii 

dostateļnŊ kvalitn². Proto m§ mezi laryngology Śadu kritikŢ, klasifikace se nicm®nŊ 

stala vĨchoz²m klasifikaļn²m n§strojem vŊtġiny publikovanĨch prac². Jako odpovŊŅ na 

tuto klasifikaci publikoval Arens(Arens et al. 2015) s dalġ²mi spolupracovn²ky vlastn² 

n§vrh na klasifikaci vaskul§rn²ch zmŊn. Snaģil se o zjednoduġen² cel® klasifikace tak, 

aby byla co nejsn§ze pŚevediteln§ do klinick® praxe a vykazovala co nejmenġ² riziko 

faleġnŊ negativn²ch vĨsledkŢ. V klasifikaci, kter§ je souļasnŊ i n§vrhem Evropsk® 

laryngologick® spoleļnosti, doporuļuje soustŚedit se v²ce na popis vlastnost² a znakŢ 

c®vn²ch struktur. Pro lepġ² pŚehled a reprodukovatelnost je dŊl² na longitudin§ln² 

(submuk·zn² arterioly a venuly), kter® jsou vĨrazem benign²ch c®vn²ch zmŊn. PatŚ² 

mezi nŊ rŢzn® typy vŊtven² tŊchto c®v, rozġ²Śen², vinutĨ prŢbŊh, varik·zn² rozġ²Śen². 

VŊtġina tŊchto vaskul§rn²ch vzorcŢ se neprojikuje mimo oblast submuk·zy, pouze u 

varik·zn²ch rozġ²Śen² mŢģe doj²t k vyklenut² rozġ²Śen® c®vy nad ¼roveŔ epitelu hlasivky. 

Druhou skupinu tvoŚ² c®vn² zmŊny oznaļen® jako perpendikul§rn² (jde o kapil§rn² 

intrapapil§rn² kliļky ï IPCL), kter® jsou povaģov§ny vģdy za patologick®. KromŊ jejich 

prŢmŊru a tvaru je dŢleģitĨ tak® napŚ²klad charakter horn² ¼vratŊ kliļky, kter§ mŢģe bĨt 

ġirok§ (napŚ²klad u papilomŢ) nebo ostr§ (sp²ġe v²d§me u malign²ch n§dorovĨch zmŊn). 

ZmŊny longitudin§ln²ch c®v jsou v²ce z§visl® na mechanick®m nam§h§n² a traumatizaci 

sliznice hlasivek. ZmŊny perpendikul§rn²ch c®v jsou funkc² stupnŊ dysplazie. Jedinou 

vĨjimkou jsou kapil§rn² kliļky nal®zan® u l®z² zpŢsobenĨch virem lidsk® papilomat·zy 

(RRP).  

 

 

Obr. 13 Klasifikace slizniļn²ch l®z² hrtanu dle zmŊn v uspoŚ§d§n² a tvaru IPCL. Typ I-

III reprezentuje benign² varianty IPCL, typ IV je pŚ²tomen u dysplastickĨch zmŊn, typ 
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V ve vġech variant§ch je jiģ patognomickĨ pro malign² slizniļn² l®ze vļetnŊ LIN III/Ca 

in situ.  (pŚevzato z (Ni et al. 2011)) 

 

Validizace tŊchto klasifikaļn²ch sch®mat byla provedena a recentnŊ publikov§na 

nŊkolika autory(Bertino et al. 2015, Kraft et al. 2016, Sifrer et al. 2018). V pr§ci 

publikovan® Ġifrerem v roce 2018 jsou aplikov§na pravidla hodnocen² vaskul§rn²ch 

zmŊn dle doporuļen² ELS(Arens et al. 2016). Vġechna vyġetŚen² byla provedena 

v celkov® anestezii. Na souboru 40 pacientŢ bylo studov§no, jak odpov²daj² n§lezy 

viditeln® v NBI obraze pŚi pozorov§n² sliznic rigidn²m endoskopem s moģnost² zvŊtġen² 

vĨsledn®mu hodnocen² patologem. Bioptick® ovŊŚen² bylo provedeno pouze u n§lezŢ 

suspektn²ch, tedy s vĨskytem perpendikul§rn²ch vaskul§rn²ch zmŊn. Pacienti 

s negativn²m NBI n§lezem byli povaģov§ni za skuteļnŊ negativn², pokud u nich 

v prŢbŊhu trv§n² studie nedoġlo k rozvoji patologick®ho stavu ve vyġetŚovan® oblasti. 

Tento koncept byl pouģit uģ v pŚedchoz²ch studi²ch analyzuj²c²ch ¼ļinnost NBI 

diagnostiky (Piazza et al. 2010, Piazza et al. 2010). Z celkov®ho poļtu 49 bioptovanĨch 

patologi² (u nŊkterĨch pacientŢ byly postiģeny obŊ hlasivky) bylo hodnoceno jako 

benign² l®ze 26 patologi² a jako malign² 23. U 9/26 (36,6 %) benign²ch a u 23/23 (100 

%) malign²ch byly nalezeny perpendikul§rn² vaskul§rn² zmŊny. Po odfiltrov§n² 6 l®z² 

s ġirokĨm obloukem IPCL typickĨm pro papilom byla zjiġtŊno, ģe ve studii bylo 23 

skuteļnŊ pozitivn²ch n§lezŢ, 54 skuteļnŊ negativn²ch a 3 faleġnŊ pozitivn². CelkovŊ byla 

pak stanovena sensitivita (Se), specificita (Sp), pozitivn² (PPV) a negativn² prediktivn² 

hodnota (NPV) a pŚesnost (ACC) diagnostiky na 100, 95, 88, 10 a 96 %. AutoŚi 

poukazuj² velmi spr§vnŊ na niģġ² PPV oproti studi²m vyuģ²vaj²c²m Niho klasifikaci(Ni 

et al. 2011, Bertino et al. 2015, Kraft et al. 2016, Ni and Wang 2016) d²ky 3 faleġnŊ 

pozitivn²m n§lezŢm. Ta je ale vyv§ģena vyġġ² senzitivitou z§chytu z§vaģnĨch patologi². 

Rozd²lovĨm znakem je existence kategorie IV kapil§rn²ch kliļek, kter® zahrnul do sv® 

klasifikace Ni a hodnot² je jako znak benign² slizniļn² l®ze. I z definice patologick®ho 

n§lezu jinĨch autorŢ vyplĨv§, ģe tyto jemn®, relativnŊ rovnomŊrnŊ rozm²stŊn® hnŊd® 

teļky mohou reprezentovat patologick® zmŊny vaskularizace, jak je definuje klasifikace 

ELS (s ¼zkĨm vrcholem kapil§rn² kliļky). VesmŊs vġak vĨsledky prokazuj², ģe obŊ 

sch®mata hodnocen² vaskul§rn²ch zmŊn mohou bĨt uģita k pŚesn®, reprodukovateln®, a 

hlavnŊ bezpeļn® diagnostice s n§vaznĨm terapeutickĨm rozhodnut²m. 
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1.6.2.2 ½ǾŠǘǑƻǾŀŎƝ ŜƴŘƻǎƪƻǇƛŜ ǎ ǵȊƪƻǇłǎƳƻǾȇƳ ȊƻōǊŀȊŜƴƝƳ Ǿ HD ǊƻȊƭƛǑŜƴƝ 
(ȊǾŠǘǑƻǾŀŎƝ b.L-HDTV endoskopie) 

 

Endoskopick® vyġetŚen² s HD rozliġen²m a dostateļnĨm zvŊtġen²m je moģn® v souļasn® 

dobŊ prov®st pouze s pomoc² gastroenterologickĨch videoendoskopŢ s vŊtġ²m zevn²m 

prŢmŊrem a moģnost² zvŊtġen² nebo rigidn²ch endoskopŢ (teleskopŢ), kter® umoģn² 

pŚibl²ģen² k pozorovan®mu povrchu na vzd§lenost menġ² neģ 1 mm. Pro 

otorinolaryngologii nen² zvŊtġovac² flexibiln² videoendoskop s malĨm prŢmŊrem 

komerļnŊ dostupnĨ. Podle naġich zkuġenost² jsme schopni dos§hnout s rigidn²mi 

optikami aģ 150 n§sobn®ho zvŊtġen² pŚi zobrazen² na standardn²m 24-palcov®m 

monitoru (Lukes et al. 2014). PŚi takov®m stupni pŚibl²ģen² a zvŊtġen² je jiģ moģn® 

pozorovat skuteļnŊ podrobnou morfologii kapil§rn²ch kliļek, kter§ vypov²d§ nejl®pe o 

charakteru a stupni dysplazie. V t®to situaci tedy jiģ lze hovoŚit o konceptu Ăoptick® 

biopsieñ (Piazza et al. 2012). VĨhodou tohoto pŚ²stupu je zpŚesnŊn² rozliġen² mezi 

nemalign² a malign² patologickou zmŊnou vaskularizace. I pŚi vyuģit² zvŊtġovac² 

endoskopie s vysokĨm rozliġen²m je vġak ļasto nemoģnost vaskul§rn² zmŊny hodnotit 

pro nemoģnost jejich vizualizace (hyperkerat·za, hlenov§ vrstva, krv§cen²). Poļet 

pŚ²padŢ, kdy je obraz vaskul§rn²ch zmŊn nemoģn® z²skat je aģ 25 % (Lukes et al. 2014).  
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2 IȅǇƻǘŞȊȅ ŀ ŎƝle ǇǊłŎŜ 
Hlavn²m c²lem pr§ce bylo zjistit: 

1. zda ambulantn² videoendoskopick® vyġetŚen² s ¼zkop§smovĨm zobrazen²m vykazuje 

dostateļnou senzitivitu a specificitu v porovn§n² s vĨsledky z²skanĨmi konvenļn²mi 

metodami (direktn² mikrolaryngoskopi² v celkov® anestezii spojen® s odbŊrem 

tk§ŔovĨch vzorkŢ) a umoģŔuje tak nahradit vyġetŚen² v celkov® anestezii v algoritmu 

sledov§n² pacientŢ l®ļenĨch radioterapi² ļi chemoradioterapi². Urļit pŚesnost stanoven² 

rozsahu perzistuj²c²ch ļi recidivuj²c²ch slizniļn²ch l®z² pomoc² NBI a z²skan§ data 

porovnat s vĨsledky z²skanĨmi pomoc² direktn² laryngoskopie a histologick®ho 

vyġetŚen². 

2. prok§zat moģnost vyuģit² videoendoskopie s ¼zkop§smovĨm zobrazen²m 

v ambulantn²m reģimu jako n§stroje zlepġuj²c²ho diagnostick® vĨstupy pŚi detekci 

region§lnŊ metastazuj²c²ch n§dorŢ nezn§m®ho prim§rn²ho loģiska. 

3. prok§zat m²ru schopnosti zvŊtġovac² endoskopie s ¼zkop§smovĨm zobrazen²m (HDTV 

NBI ME) detekovat a odliġit benign² slizniļn² larynge§ln² l®ze od malign²ch. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



PŚ²loha ļ. 1 

 43 

3 aŀǘŜǊƛłƭ ŀ ƳŜǘƻŘƛƪŀ 
 

Studie zahrnovaly pacienty vyġetŚovan® a l®ļen® na Klinice otorinolaryngologie a 

chirurgie hlavy a krku 1. LF UK, FN Motol, kteŚ² splŔovali krit®ria zaŚazen² do 

diagnostickĨch a l®ļebnĨch protokolŢ a po podrobn®m informov§n² vyj§dŚili se 

vstupem do studie souhlas. Ġlo o pacienty sledovan® a l®ļen® na vĨġe uveden®m 

pracoviġti pro slizniļn² patologick§ onemocnŊn² postihuj²c² dutinu ¼stn², hltan a hrtan. 

Vġechna vyġetŚen² byla provedena na optickĨch vŊģ²ch Olympus Exera a Olympus 

Exera II HDTV v kombinaci s videoendoskopem Olympus ENF-VQ a Olympus ENF-

VH v pŚ²padŊ vyġetŚen² pacientŢ v ambulantn²m reģimu. V pŚ²padŊ vyġetŚen² rigidn²mi 

endoskopy v hospitalizaļn²m reģimu byla pouģita kamerov§ hlava Olympus OTV-

S7ProH-HD-12E a sada rigidn²ch endoskopŢ Olympus 0, 30 a 70Á (Olympus Medical 

Systems, Tokyo, Japonsko). Jednotliv§ vyġetŚen² byla pŚed analĨzou zaznamen§na 

v nekomprimovan®m a neupravovan®m form§tu na z§znamov® medium a posl®ze 

pŚipravena k vyhodnocen² dle potŚeb a designu jednotlivĨch studi². 

Slizniļn² zmŊny byly hodnoceny podle obecnĨch krit®ri² klasifikace intraepiteli§ln²ch 

vaskul§rn²ch zmŊn (klasifikace dle Ni (Ni et al. 2011), ELS (Arens et al. 2016), 

Puxeddua (Puxeddu et al. 2015) dle lokalizace neoplazie, zpŢsobu vizualizace IPCL a 

obdob², ve kter®m hodnocen² prob²halo. 

Histologick® zpracov§n² vġech odebranĨch vzorkŢ a resek§tŢ prob²halo v Đstavu 

patologie a molekul§rn² medic²ny 2. LF UK, FN Motol. Klasifikace n§dorovĨch 

onemocnŊn² byla prov§dŊna dle platn® VII. TNM klasifikace malign²ch n§dorovĨch 

onemocnŊn² a dle Mezin§rodn² klasifikace onemocnŊn² MKN-O. Klasifikace 

dysplastickĨch l®z² byla prov§dŊna dle platn® klasifikace dysplazi² WHO.  

Vzorky k histopatologick® analĨze byly odes²l§ny v nefixovan®m stavu uloģen® do 

n§dobek s fyziologickĨm roztokem ļi s roztokem 10% formal²nu. Prepar§ty odebran® 

z hrtanu byly ve vŊtġinŊ pŚ²padŢ odesl§ny fixovan® na kartonov®m bloļku a orientovan® 

pomoc² barevnĨch jehel ke zjednoduġen² orientace patologa a zlepġen² detekce m²sta 

eventu§ln²ch neradik§ln²ch okrajŢ resek§tŢ. 

Endoskopick® resekce v oblasti hrtanu byly prov§dŊny a klasifikov§ny podle platn® 

klasifikace navrģen® ELS (Remacle et al. 2000, Remacle et al. 2007, Remacle et al. 

2009). 

Statistick§ analĨza byla provedena pomoc² R Project for Statistical Computing software 

environment, version 2.15.2 (http://www.r-project.org/). 
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4 ±ȇǎƭŜŘƪȅ 
 

4.1 ½ƧƛǑǘŠƴƝ ǎŜƴȊƛǘƛǾƛǘȅ ŀ ǎǇŜŎƛŦƛŎƛǘȅ ǵȊƪƻǇłǎƳƻǾŞƘƻ ȊƻōǊŀȊŜƴƝ Ǿ ǇƻǊƻǾƴłƴƝ 
s ǾȇǎƭŜŘƪȅ ȊƝǎƪŀƴȇƳƛ ƪƻƴǾŜƴőƴƝ ŘƛǊŜƪǘƴƝ ƳƛƪǊƻƭŀǊȅƴƎƻǎƪƻǇƛƝ ŀ ǳǊőŜƴƝ ǇǌŜǎƴƻǎǘƛ 
ǎǘŀƴƻǾŜƴƝ ǊƻȊǎŀƘǳ ǇŜǊȊƛǎǘǳƧƝŎƝŎƘ őƛ ǊŜŎƛŘƛǾǳƧƝŎƝŎƘ ǎƭƛȊƴƛőƴƝŎƘ ƭŞȊƝ Ǉǌƛ ǇƻǳȌƛǘƝ 
obou metod. 

 

V publikovan®m souboru 66 pacientŢ (Zabrodsky et al. 2014) l®ļenĨch 

radioterapi² ļi chemoradioterapi² bylo v prŢbŊhu dispenzarizace zjiġtŊno 17 suspektn²ch 

n§lezŢ v ¼zkop§smov®m zobrazen²  (vyġetŚen² bylo provedeno v ambulantn²m reģimu), 

3 z tŊchto l®z² byly patrn® i v b²l®m svŊtle. Dalġ² dvŊ pozitivn² loģiska pak byla 

identifikov§na pŚi direktn² endoskopii se zvŊtġovac² NBI-HDTV endoskopi². U 4 

pacientŢ z celkov®ho poļtu 19 se suspektn²m n§lezem nemŊlo podezŚen² korel§t 

v pozitivn² histologii.  

 

Tabulka 1. Charakteristika jednotlivĨch pacientŢ se skuteļnŊ pozitivn²mi n§lezy pŚi 

diagnostick® NBI videoendoskopii. 

 

 


























































