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1 UVOD

VétSina  epitelidlnich karcinomt horniho aerodigestivniho traktu je diagnostikovédna v
pozdnich stadiich nemoci, mnohdy se Spatnou prognédzou, chirurgicka a onkologicka lécba
pokrocilych tumort pak vede ke zna¢né mutilaci postizeného jedince (95, 115). Vcasny
zachyt malignit je proto jednim z nejdtlezitéjsich faktort ispésnosti jejich 1écby (9).
Limitujicim faktorem Casné diagnostiky je skutecnost, ze pfednadorové, ale i ¢asné nadorové
zmény v oblasti hypofaryngu a hrtanu nemaji specificky klinicky obraz, ktery by se lisil od
béznych zanétlivych onemocnéni. Neziidka nemocni piichazeji do ambulance az
s pokro¢ilymi nalezy, mnohdy je divodem k bliz§imu vySetfovani pacientd az kréni
metastaza, ktera byva jednim z prvnich pfiznakem zhoubnych nadori. A i pokud se pacienti
k ORL vysetfeni dostavi, makroskopické slizni¢ni zmény u ¢asnych stadii nadorti vypadaji
velmi podobné jako chronické zanétlivé procesy a mohou byt proto piehlédnuty.

Dalsim faktorem, ktery znesnadiuje Casné rozpoznani slizni¢nich zmén, je nedokonalost
diagnostiky samotné. Lidské oko ma pii neptimé laryngoskopii i pii fibroskopickém vysetieni
omezenou rozliSovaci schopnost. V poslednich 10-20 letech byly publikovany zkuSenosti
snovymi endoskopickymi metodami. Nutnost lokdln¢ uzivanych kontrastnich latek (napft.
barveni sliznic Lugolovym roztokem pii chromoendoskopii nebo uziti metylénové modii u
kontaktni endoskopie) i obtizna interpretace ziskanych zaznami je limitaci pro zavedeni
téchto metod jako screeningového vySetfeni nebo jejich uziti k rychlému pooperacnimu
zhodnoceni (49, 77).

Pokrok v implementaci pokrocilych endoskopickych metod v poslednich 10-15 letech
(pfedevsim v oblasti gastroenterologie, postupné pak i otorinolaryngologie) tuto situaci
postupné méni (92). Nové pokrocilé optické endoskopické metody (nazyvané nékdy
predhistologické diagnostické metody) umoziuji detekei slizni¢nich zmén jiz tehdy, kdy je
prekancer6za/nador ohraniCena jen na sliznici a kdy je realnd 1 velmi uspé&Sna lokalni
chirurgicka 1é¢ba bez mutilace pacientt (82, 84). Diagnostika casnéjsich stadii nemoci tedy
vede k moznosti méné radikalniho vykonu s lepsimi funkénimi vysledky (zachovani lepsiho
hlasu, lepsi kvalité Zivota) a mensi morbiditou souvisejici s eliminaci pooperac¢nich poruch
polykani nebo aspiraci. Ne nahodou v zemich, které vedou v rozvoji pokrocilych
endoskopickych metod (napi. Japonsko), jsou nadory hypofaryngu a jicnu diagnostikovany
podstatng difve nez tam, kde téchto endoskopii uzivano neni (50, 92, 114). Casné detekce je
pfi tom zcela zasadni pro uU€innou lécbu a pro prognézu piednadorového/nadorového

onemocnéni.



Na naSem pracoviSti mame jiz vice nez 7 let moznost vyuZzivat pokrocilé endoskopické
metody s vysokym rozlisenim HD - metody s technologii Narow Band Imaging (Olympus,
Tokio, Japonsko) ¢i Storz Professional Image Enhancement System (Karl Storz, Tuttlingen,
Némecko). Pravé od endoskopie s HD rozliSenim v kombinaci se systémem NBI nebo SPIES
lze ocekavat vyrazny piinos v rozpoznani i diskrétnich slizni¢nich zmén na zékladé
neovaskularizace typické pro nddorové procesy pti provadeéni ,,optické* biopsie.

Cilem ptedkladané prace je zhodnoceni 7letych zkuSenosti s NBI a pozdéji i se SPIES
endoskopii. Piedkladana prace ma zhodnotit vyuzitelnost a pfinos endoskopickych metod
Vv diagnostice casnych nadoru horniho aerodigestivniho traktu a rovnéz se zameétfuje na
interpretaci endoskopickych nalezti ve snaze odhadnout maligni potencial pievazné

laryngealnich 1ézi.



2 CILE PRACE

1. Zhodnotit vyznam HD endoskopie pro diagnostiku 1ézi v hrtanu a hypofaryngu.

2. Stanovit piinos NBI endoskopie pro detekci ¢asnych nadorovych zmén na sliznicich a uréit

ucinnost metody pro piedhistologickou diagnostiku in vivo.
3. Prokazat vyznam NBI v hodnoceni slizni¢ni vaskularizace u plosnych leukoplakii hrtanu se
zhodnocenim zmén kapilarnich cévnich kli¢ek v okrajich leukoplakie, pokud nelze posoudit

vaskularizaci v centru 1éze, a porovnat s vysledky histologickych vysetfeni.

4. Porovnat ptinos ,,optické” biopsie pomoci NBI a SPIES v diagnostice patologickych 1ézi
hrtanu a hypofaryngu.

5. Stanovit vyznam NBI/SPIES endoskopie v bézné klinické praxi.



3 TEORETICKA CAST

3.1 Patologické l1éze hrtanu a hypofaryngu

3.1.1 Chronicka laryngitida a faryngitida

Chronicky zanét hrtanu je charakterizovan difuznim zbytnénim sliznic az loziskovymi
nepravidelnostmi charakteru hypertrofie nebo hyperkeratozy, bez poruseni integrity sliznice.
Pro edematdézni formu je charakteristickd tvorba subepitelidlniho otoku Reinkeho prostoru
(18).

Nejcastéjsi pri¢inou chronické laryngitidy i faryngitidy je koufeni a pusobeni zaludecnich
kyselin pfi priniku refluxatu pfes Killianiv svéra¢ do oblasti hornich cest dychacich a
polykacich pii extraczofagealnim refluxu (43, 110). Pasobenim refluxatu dochazi
k mikroerozim na sliznici horniho aerodigestivniho traktu, tvorbé neovaskularizaci C¢i
granulomt (110), coz potencuje rozvoj nadorového onemocnéni onemocnéni hrtanu a
hypofaryngu (94, 122). Mezi dalsi rizikové faktory patfi i nadmérnd konzumace alkoholu
(33).

3.1.2 Benigni léze hrtanu

Benigni hrtanové 1éze predstavuji organické postiZeni hlasivek, pficemz zmény jsou viditelné
pii optickém vySetfeni. Nemaji Zadny maligni potencidl, histopatologicky se jedna vétSinou o
pseudotumorodzni TUtvary, vzacnéji o pravé benigni tumory. Jsou piedev§im meta- a
hyperplazii sliznice hrtanu.

Dle lokalizace na hrtanu lze benigni hrtanové 1éze rozd¢lit glotické 1éze, napt. hlasivkoveé
uzliky, polypy, granulomy, jizvy, subepitelidlni cysty, a na supraglotické 1éze, nejcastcji

S postizenim v oblasti ventrikularni fasy, arytenoidnich hrbold ¢i epiglotis (19).

3.1.3 Pfednadorové léze hrtanu

Jako pfednadorové léze hrtanu jsou oznaCovany stavy, které maji zvySené riziko maligni
transformace smérem k invazivnimu spinocelularnimu karcinomu (6). Zachyt prekancer6z a
casnych stadii nddorového onemocnéni mé zasadni vyznam pro progndzu a preziti pacienta,
umoziuje uziti lé¢ebnych postupil, které¢ jsou méné narocné pro pacienta, vedou k mensim

nezadoucim ucinkdm a jsou spojeny s vysokou pravdépodobnosti trvalého vyléceni (32).



3.1.3.1 Epidemiologie a etiologie prekanceroz

Premaligni 1éze hrtanu se vyskytuji s incidenci 5,8/100 000, s vétsi prevalenci u muzii nez u
prekancer6z 1 samotného spinocelularniho karcinomu hrtanu jsou koufeni a konzumace
alkoholu, pficemz je prokazano jejich synergické ptisobeni a narust rizika pii kombinace obou
faktort (28, 32).

Pusobeni rizikovych faktort je v oblasti celého aerodigestivniho traktu, a to je pfi¢inou, pro¢
slizni¢ni zmény nachazime casto v rtiznych lokalitdich synchronné. Toto vysvétluje tzv.
koncept loziskové kancerizace (concept of ,,field cancerization*) navrzeny Slaughterem et al.,
kdy pii opakované expozii karcinogennich latek dochazi k akumulaci genetickych alteraci,
coz nakonec vede k rozvoji mnohocetnych a nezavislych nadora (12, 98). To je divod proc¢ by
mél byt vySetfen cely horni aerodigestivni trakt u pacientdl sjiz S diagnostikovanym
primarnim spinocelularnim karcinomem v oblasti hlavy a krku s cilem vylouéit duplicitni
nadorové zmeény (52).

Za dal$i potencidlni rizikovy faktor je povazovan extraezofagedlni reflux, vyznamna
pozornost se vénuje i zkoumani rizikovych lidskych papilomaviri (HPV), jejich asociace
s vyskytem spinocelularniho karcinomu hrtanu je ale mala (41, 63).

Za rizikovy faktor vzniku karcinomu v oblasti horniho aerodigestivniho traktu byl prokazan i
vliv znecisténi ovzdusi splodinami tuhych paliv vzniklych pfi topeni v domacnostech i

emisemi v pramyslové znecisténého prostiedi (16, 93).

3.1.3.2 Klinicky obraz
Pti klinickém vySetfeni maji pfednadoroveé epitelové 1éze charakter povrchovych slizni¢nich
zmén o velké variabilité — nejznaméjsi jsou leukoplakie, erytroplakie, erytroleukoplakie ¢i
prosta hyperplazie, ale mize se jednat i o pouhé ztlu$téni, nerovnost ¢i asymetrii sliznic.
Klinickd terminologie mé& vSak jen popisny vyznam, nemd piesné¢ definovanou
histopatologickou korelaci. Ke stanoveni diagnozy a biologického chovani je nutné proveést
histologické vySetfeni.
e Leukoplakie
Leukoplakie je nespecifickd klinickd diagnéza definovana jako bélavad ploSnd nebo
exofyticka slizni¢ni 1éze, ktera vznikla nahromadénim keratinu na povrchu epitelu (22).
Dle World Health Organisation (WHO) je klinickym terminem leukoplakie nazyvana
kazda bélava skvrna ¢i plocha na sliznici, kterou nelze setfit a ani klinicky nebo

histopatologicky klasifikovat jako jinou chorobu (61) a neni vyvolana zadnou znamou

10



pricinou fyzikalni ¢i chemické povahy s vyjimkou abtizu kouieni. Mnohdy piedstavuje
premaligni slizni¢ni zménu, kterda mlze vést az k rozvoji invazivniho spinocelularniho
karcinomu hrtanu (6, 112). Je znamo, ze vice nez 90% malignich nadort hrtanu se vyviji
z premalignich epitelidlnich 1ézi (23, 32).

Podle makroskopického vzhledu rozliSujeme dva typy leukoplakie — homogenni (plocha,
tenkd, uniformné bélavé) a nehomogenni, u které dochazi ¢astéji k maligni transformaci.
Mezi nehomogenni leukoplakie patii verukozni, ulcerovana, noduldrni varianta a
erytroleukoplakie.

Erytroplakie

Erytroplakie je definovéna jako ohnivé Cervend nestiratelnd sliznicni skvrna, kterd neni
klinicky ¢i patologicky charakteristickd pro Zadné jiné onemocnéni, pfi¢emz plosna 1éze
miva hladky nebo granulovany povrch (108). Divodem cerveného zbarveni 1éze je

vyrazna novotvorba cév (118). Histopatologicky erytroplakie vykazuji v porovnani

s leukoplakiemi Castéji vyssi stupen dysplazie S vy$Sim rizikem malignizace (32).

3.1.3.3 Histopatologie

Histopatologicky se slizni¢ni 1éze (pfedevs$im leukoplakie a erytroplakie) déli na dysplastické

a non-dysplastické 1éze. Stupen dysplazie je hodnocen dle miry naruSeni architektury bun¢k

doprovazené cytologickou atypii (tab. 3.1) (108).

Tab. 3.1 Kritéria uzivana k diagnostice dysplazie.

Architektura epitelu

Cytologie bun¢k

nepravidelna stratifikace bunék

ztrata polarity bazalnich bun¢k

prodlouzené epidermalni liSty mezi papily dermis
nartst mitotickych figur

pfedcasna keratinizace bun¢k

keratinové perly

abnormalni velikost a tvar jadra
abnormalni velikost a tvar buiiky
narist poméru jadro-cytoplazma
nartist velikosti jadra

atypické mitozy, hyperchromasie

naruast poctu a velikosti jadérek

Mezi nejcastéji pouzivané systémy hodnotici grading epitelialnich 1ézi patii WHO klasifikace,

SIN (Squamous Intraepitelial Neoplasia) klasifikace a Ljublanské klasifikace SIL (Squamous

Intraepitelial Lesions) (28).
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SIN klasifikace (v ptipadé¢ hrtanu LIN - Laryngeal Intraepithelial Neoplasia) se v zasadé
shoduje s WHO Kklasifikaci zroku 2005, stim rozdilem, ze sluCuje tézkou dysplazii a
carcinoma in situ do jednoho stupné (24, 108).

Ljubljanska klasifikace rozeznava 4 stupné epitelidlnich 1ézi. Prosta epitelialni hyperplazie
piedstavuje benigni 1€zi, bazalni/parabazalni hyperplazie je pokladana za lehkou dysplazii.
Atypickd hyperplazie pfedstavuje stiedni az tézky stupenn dysplazie, carcinoma in situ je
povazovan za neinvazivni intraepitelialni malignitu (28).

Pichled nejéastéjsich klasifikaénich schémat epitelialnich 1ézi v oblasti hlavy a krku je uveden
v tab. 3.2 (108). Jak je z ptehledu patrné, klasifika¢ni systémy jsou nejednotné a vnaseji do

problematiky vyraznou variabilitu histopatologického hodnoceni.

Tab. 3.2 Vzdjemné srovnani klasifikacnich systéemii intraepitelidlnich lézi v ORL oblasti dle
van der Waala (108).

WHO Kilasifikace 2005 Squamous Intraepithelial Ljubljana Classification
Neoplasia (SIN) / Squamous Intraepitelial
Laryngeal Intraepithelial Lesions (SIL)
Neoplasia (LIN)
dlazdicobunécné hyperplazie prosta hyperplazie
lehka dysplazie SIN 1/LIN 1 bazélni/parabazalni buné¢na
hyperplazie
stiedné t€zka dysplazie SIN 2/LIN 2 atypicka hyperplazie
tézka dysplazie SIN 3/LIN 3
carcinoma in situ carcinoma in situ

Dle nové WHO Kklasifikace z roku 2017, kterd vychazi z Ljubljanské klasifikace a pfinasi
konsenzus sjednocujici dosavadni klasifikace, lze rozeznat 3 histopatologické stadia
epitelialnich premalignich 1ézi — low-grade dysplazii (zahrnuje pivodni prostou hyperplazii,
lehkou a stfedné tézkou dysplazii), high-grade dysplazii (plvodné tézka dysplazie) a
carcinoma in situ (vyhrazeno pro hrani¢ni nalezy) (tab. 3.3) (29), diagnosticka kritéria jsou
uvedena v tab. (tab. 3.1) (7, 27).

Riziko vzniku invazivniho karcinomu z nemalignich 1€zi obecné je piiblizné 14%, nicmén¢ je
umérné stupiiu dysplazie — u low-grade dysplazie ptedstavuje 10,6%, u high-grade dysplazie

30,4% pramérna doba malignizace prekancerdz je 5,8 roku (116).
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Tab. 3.3 Histopatologicka stadia laryngedlnich dlazdicobunécnych intraepitelialnich lézi (dle
WHO 2017).

Intraepitelialni | Charakteristika Riziko maligni
1éze transformace
(76, 116)
1 | low-grade zachovana stratifikace epitelu 10,6%
dysplazie zmény v stratum spinosum a/nebo i stratum basale

(zmnozeni a zbytnéni bazalnich a parabazalnich
bun¢k)

pravidelnd bunétna architektura, bez zasadni
celularni atypie (lze najit rozsifené bunééné jadro v

dolni 1/3 epitelu)

2 | high-grade zména architektury a maturace bunék ve vice nez 2/3 | 30,4 %
dysplazie epitelu

cytologické 1 jaderné atypie (Cetné atypické mitozy,
zmeény velikosti a poctu jadérek)

dyskeratotické a aptotické bunky

3 | carcinoma cela tloust’ka epitelu bez stratifikace 19,4 -64,7%
in situ jasna cytologicka atypie
maligni transformace bunék, ale dosud bez invaze

pfes bazalni membranu epitelu

At uz pouzije patolog kteroukoliv klasifikaci, cilem histologického vySetteni je urceni piesné
hranice mezi benigni 1ézi a 1ézi s rizikem potencidlni malignizace, coZ je rozhodujici pro
volbu odlisného terapeutického a dispenzarniho ptistupu (32). Piesto je nutno si uvédomit, ze
histologické vySetfeni je jen interpretaci mikroskopického nalezu v konkrétnim vzorku tkané.
V praxi se vSak setkdvame se stavy, kdy slizniéni zmény Vv hypofaryngu/hrtanu jsou
vysetieni.

Ptedevsim v téchto situacich je se zda, ze ,,predhistologické® endoskopické metody nabyvajici
na znacném vyznamu. UmozZni lokalizovat oblasti, které jiz mohou byt postizeny nddorem a

usnadni urcit, ze kterych mist by diagnosticka excize mé¢la byt odebrana.
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3.1.4 Maligni léze hrtanu a hypofaryngu

Progresi maligni transformace intraepitelidlnich 1ézi a prinikem nadorovych zmén pres
bazalni membranu vznika invazivni karcinom (21, 28, 45). Karcinomy hrtanu patii mezi
nejéastéj$i zhoubné nadory v ORL oblasti s incidenci 5,14/100000 a mortalitou 2,73/100000
obyvatel CR v roce 2015 (124). Jiz diskrétni tumor postihujici glottis, ktery se projevuje se
chrapotem a dysfonii, mize byt diagnostikovan relativné Casn€. Na druhé strané, nadory
postihujici supraglottis a subglottis, mohou byt dlouho bez vyrazné&jsich ptiznak, a proto jsou
Casto odhaleny u pacientil v pozdnich stadiich nemoci, kdy se jiz projevuji dysfagickymi ¢i
dechovymi potizemi, event. rezistenci na krku souvisejici s metastazovanim nadoru do
krénich lymfatickych uzlin (35).

Karcinomy hypofaryngu s incidenci 1,52/100000 a mortalitou 0,81/100000 obyvatel CR
v roce 2015 jsou pro své pozdni piiznaky diagnostikovany jako Klinicky rozsahlé tumory se

S$patnou prognézou onemocnéni (124).

3.2 Diagnostika lézi hrtanu a hypofaryngu
Soucasti zdkladniho ORL wvySetfeni je 1 vySetfeni hrtanu a hypofaryngu. , Tradi¢nim*
vySetfenim hrtanu a hypofaryngu je neptima laryngoskopie. Jedna se o vySetieni zrcatkem a
zrakem vysettujiciho, jehoz vysledek vyrazné zalezi na zkuSenosti vysetiujiciho a spolupraci
pacienta. Ke sniZzeni davivého reflexu, ktery vySetfeni pacienta komplikuje, 1ze vyuzit mistni
anestezii. VySetfenim Ize odhalit zejména vétsi hrtanové nebo hypofaryngélni 1éze, vySetieni
mensich 1ézi napt. hlasivek je nepfimou laryngoskopii obtiZzné a méné presné.
Pfi nadmérné drazdivosti, nepfiznivych anatomickych pomérech, nejasnych stavech a
pretrvavajicich obtizich (zejména chrapotu) je nutno toto vySetieni doplnit zvétSovaci
laryngoskopii nebo fibroendoskopickym vySettenim.
K detailnéjsimu vysSetfeni hlasivek a posouzeni jejich kmitani a vibrac¢nich schopnosti lze
vyuzit laryngostroboskopii a videokymografii (32).
Cileny odbér materialu k histopatologickému vysSetieni se nejcastéji provadi v kratkodobé
celkové anestezii pfi direktni mikrolaryngoskopii.
o Endoskopické optické zobrazovaci metody uzZivané v diagnostice lézi hrtanu a
hypofaryngu
Zjisténi, ze sliznicni 1éze do velikosti 1 cm jsou ve vétsing piipadu pii klasické endoskopii
bilym svétlem nezjistitelné, vedlo k zavedeni a rozvoji specidlnich endoskopickych
metod, které umoziuji zachytit 1 1éze o velikosti nékolika milimetrQ, v idedlnim ptipadé
jimi lze detekovat slizni¢ni 1ézi jako pfednadorovy stav (dysplazii) nebo dlazdicobunéény
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karcinom ¢asné¢ho stadia (69, 85, 114). Nové vySetfovaci metody umoznuji detekci
slizni¢nich zmén jak ve sméru horizontalnim (zobrazeni povrchu sliznice k zjisténi
plosného rozsahu 1éze), tak ve sméru vertikalnim (zobrazeni riznych vrstev sliznice k
ur¢eni hloubky invaze), pro svij piinos zlepsuji ,,pfedhistologickou‘ diagnostiku (66).

Experimentalné i klinicky jsou studovany moznosti vyuziti autofluorescence, kontaktni
endoskopie, konfokalni endomikroskopie (22, 45, 71, 77) a v poslednich nékolika letech i
metoda uzkopasmového zobrazeni oznacovana akronymem NBI (Narrow Band Imaging)
nebo metoda postprocesingové upravy endoskopického obrazu znamé pod akronymem

SPIES (Storz Professional Image Enhancement System).

3.3 Narrow Band Imaging (NBI)

Metoda Narrow Band Imaging (NBI), nebo-li ,,zobrazeni tizkym pasmem®, zlepSuje zobrazeni
cévnich pleteni a zpfesiiuje posouzeni jejich charakteru. Zvyraznénd neoangiogeneze
zpusobend rastem tumoru je tak 1épe diagnostikovatelnd nez pii pouhém zobrazeni bilym
svétlem, v kterém by bylo velmi snadné piehlédnout diskrétni slizni¢ni zmény (69).

NBI endoskopie byla vyvinuta v Japonsku a dosud se nejvice uplatituje v gastroenterologii,
napi. v diagnostice Barettova jicnu nebo v detekci intestindlni metaplazie na sliznicich
zaludku, pficemz byla popsana 89% senzitivita a 93% specificita NBI metody v korelaci
s histologickym vySetienim bioptované tkané (36, 92, 106).

3.3.1 Princip NBI endoskopie

NBI endoskopie zobrazuje nejen zmény v kvalité epitelu, ale rovnéz zmény ve slizni¢ni
vaskularizaci. Tato horizontalni opticka endoskopicka metoda vyuziva charakteristik
svételného spektra ke zlepSeni zobrazeni povrchu sliznice a povrchovych slizni¢nich a
podslizni¢nich cév (92). Metoda Narrow Band Imaging je snadno a rychle proveditelna
Vv lokélni anestezii a pacienty dobfe tolerovéana i pti ambulantnim vySetteni.

NBI systém se sklada ze svételného zdroje, kamerové jednotky a kamerové hlavy nebo ¢ipem
vybaveného videoendoskopu. Proti konven¢nim videoendoskopickym systémim NBI systém
navic obsahuje specidlni obrazovy procesor a svételny zdroj se sadou filtrii, které propoustéji
z bilého spektra pouze svétlo sestavajici se ze dvou vinovych délek — 400-430 nm (s
maximem na 415 nm) a 525-555 nm (s maximem na 540 nm).

Konecny efekt je zalozen na rizné hloubce pruniku svétla o definovanych vinovych délkach
do sliznice. Svétlo o vinové délce 415 nm (modré spektrum) méné pronika do hlubSich vrstev

a je mén¢ rozptylovano. Modry filtr je definovan tak, aby odpovidal absorpénimu spektru
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hemoglobinu, a tim doslo ke zlepSeni zobrazeni slizni¢nich kapilar (IPCL - Intraepithelial
Papillary Capillary Loops). Svétlo o vinové délce 540 nm pronikd do hlubsich vrstev a

zvyraznuje podslizni¢ni cévni pleten¢ (tab. 3.4) (69).

Tab. 3.4 Princip Narrow Band Imaging (NBI) endoskopie.

Princip ,,Narrow Band Imaging* (NBI) endoskopie

e zobrazuje zmény vaskularizace sliznic
e vyuziva osvétleni tkani ,,azkym* pasmem svételného spektra
e metoda je zalozena na principu rozdilné hloubky penetrace filtrovaného svétla o vinové
délce kolem 400-430 nm a 525-555 nm
e ve vysledném NBI obrazu je slizni¢ni vaskularizace zobrazena s vétSim kontrastem oproti
epitelu nez pfi pouziti bilého svétla
e znamky nadorové neoangiogeneze
o nepravidelnosti intraepitelialnich kapilarnich klicek
o v NBI svétle maximalné n€kolik desetin milimetra velké cévni klicky charakteru

,»,hnédych te¢ek* rozmisténé v ohrani¢eném lozisku zménéného epitelu

Odraz svétla je zachycen Cipem a obrazovym procesorem je nasledné zpracovan obraz,
pti¢emz zvySeny kontrast slizni¢nich struktur nevyzaduje pouziti barviv (obr. 3.1) (85). Ve
vysledném obrazu je slizniéni mikrovaskularizace zobrazena hnédé a podsliznicéni cévy
azurove (obr. 3.2). Cévni struktury jsou zobrazeny s vét§im kontrastem oproti epitelu, nez je
tomu pii pouziti bilého svétla (69).

Lukes dale ve své praci uvadi, Ze pii zobrazeni povrchovych slizni¢nich neoplastickych 1ézi
(dysplazie, carcinoma in-situ, karcinom) je mozné v NBI svétle 1épe pozorovat zmény epitelu
(ztluSténi, zména povrchu) a také zmény v cévnim uspotfadani. Pii pokracujici neoangiogenezi
jsou patrné nepravidelnosti IPCL (rozsifovani, zmény tvaru). Tyto zménéné IPCL jsou v NBI
svétle pozorovatelné jako ,,hnéd¢ tecky” nepravidelné rozmisténé v ohrani¢eném lozisku
zménéného epitelu (69, 78, 92). Diky tomu lze zaznamenat i 1éze o priméru nékolika

milimetra.
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Obr. 3.1 Princip Narrow Band Imaging. Prevzato z Lukes et al. Endoscopy 2013 (70).
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Obr. 3.2 Normalni sliznice hrtanu - zobrazeni v bilém svétle pri HD endoskopii (a), prii NBI
endoskopii (b).

3.3.2 Vyuziti NBI endoskopie v otorinolaryngologii
NBI endoskopie je vyuzivana jak v ptedoperacni diagnostice a screeningu slizni¢nich 1ézi
v aerodigestivnim traktu, tak také peropera¢né pii mikrolaryngoskopickych vykonech k uréeni
Sifeni léze a zlepSeni kontroly resekce pii chirurgickém vykonu a i nasledné pro sledovani
pacientl po prodélané onkologické 1é¢bé pro malignitu ORL oblasti (tab. 3.5) (83, 84, 85).
K NBI endoskopii jsou v ORL vyuzivany jak flexibilni, tak rigidni videoendoskopické
systémy. Pro ambulantni praxi byly vyvinuty ultratenké flexibilni videolaryngoskopy, které
maji primér distalniho konce méné nez 3 mm. Tyto endoskopy umoznuji provadét vysetieni
transnazaln¢, a to pouze v lokalnim znecitlivéni nosnich sliznic, hltanu a hrtanu, nebo zcela
bez anestezie (69).
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Senzitivita a specificita flexibilni NBI endoskopie pifi vySetfenich pacienti s karcinomem
oblasti hlavy a krku je v literatufe udavana 91,3 — 100%, resp. 91,6 — 98% (83, 115). Diky
vyuziti rigidnich uhlovych teleskopti (0°, 30°, 70° a 110°) bylo dosazeno mimotadného
zlepseni diagnostickych moznosti vySetfeni hrtanu pii direktni laryngoskopii v celkové
anestezii (69).

Vytéznost NBI vySetfeni muze byt vyrazné zvySena pouzitim kombinace zvétSovaci
endoskopie s televiznim zobrazenim o vysokém rozliseni - HDTV (High Definition
Television) nebo ultravysokém rozliSeni (4K), které dovoluje detailni zobrazeni slizni¢ni
kapilarni mikroarchitektury (66, 68). Pravé zvétSovaci endoskopie s HD nebo 4K rozliSenim
zasadnim zptsobem posouva ,,piedhistologickou‘ diagnostiku a umoziuje opticky rozpoznat

malignitu s vysokou pravdépodobnosti jesté pied stanovenim histologické diagn6zy (68).

Tab. 3.5 Vyuziti Narrow Band Imaging

Vyuziti Narrow Band Imaging

Ptedoperacné e screening a ¢asnd detekce prekancerdz
e predhistologicka diagnostika

e patrani po neznamém primarnim lozisku

Peropera¢né e cilené biopsie
e lepsi diferenciace okraji resekce, re-staging

e identifikace duplicitnich tumori

Pooperacné e (Casna detekce perzistence ¢i rekurence tumoru

e Kkontroly po RT

3.3.3 Klasifikace NBI endoskopickych nalezi

Rozvoj slizni¢nich malignit je vzdy provazen zménami slizni¢nich kapilar — IPCL. Nejprve
dochazi k rlstu, prodluZzovani a rozsifovani existujicich kapilar. Pokracujici progrese tumoru
je provazena tvorbou novych cév, které postradaji ptivodni organizaci a dochazi tak ke ztraté
pravidelnosti uspotfadani kapilar a v rozvinutych stadiich nddorového rlstu k Uplné ztraté
cévni mikroarchitektury (25).

Vyvoj endoskopické techniky vedl k zavedeni takzvané zvétSovaci endoskopie, kterad
umoziuje dosahnout az 150nasobného zvétSeni a v kombinaci s HDTV dovoluje zobrazeni
slizni¢ni kapilarni mikroarchitektury in-vivo (50, 68). Dosud byly maligni slizniéni zmény
vzdy diagnostikovany az na zakladé¢ histologického vySetfeni. Rigidni zvétSovaci teleskopy,

kterymi lze pozorovat povrch sliznice ze vzdalenosti nékolika milimetrd, ve spojeni s HDTV
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kamerou, umozinuji urcit malignitu s vysokou pravdépodobnosti jest¢ pted stanovenim

histologické diagnozy (68, 69).

V literatufe byly navrzeny ruzné klasifikace IPCL zmén pro jednotlivé podoblasti horniho

aerodigestivniho traktu, vcéetn¢ ORL regionti, avSak ucelena a jednotna klasifikace

vaskularnich zmén v endoskopickém obraze neexistuje.

klasifikace dle Ni (2011)

Prvni uzivana klasifikace epitelialni vaskularizace hrtanu dle Ni et al. popisuje charakter
zmén [PCL v NBI endoskopickém obrazu a déli je do 5 typti - Typ I (normélni IPCL) az
Typ V (nadorové IPCL), Typ V je dale délen do 3 podskupin (obr. 3.3) (78). Tato
klasifikace rigidn¢ spojujé jeden typ makroskopického tvar cévnich klicek s konkrétnim
histopatologickym nalezem, nezvazuje moznost, Ze IPCL nemusi byt jenom nadorového
puvodu, ale vytvofit se napf. i pii zanétu (28). Proto Klasifikace neumoziuje Sirsi
interpretaci endoskopického nalezu, co ve vysledku mize vést k nedostatecnému vyuziti
potencialu ,,pfedhistologické* diagnostiky. Pfesto autofi uvadeji akurdtnost metody
90,4%, senzitivitu 88,9%, specificitu 93,2% a pozitivni prediktivni hodnotu 90,9%

Vv detekci malignich 1ézi.

Obr. 3.3 Schéma typui vaskularizace v NBI obraze. Klasifikace intraepitelialnich kapilarnich

klicek zobrazovanych pri NBI endoskopii (modifikovano dle Ni et al.). Typ I — tenké, Sikmé,

rozvétvené, propojené klicky. Typ Il — rozsirené klicky. Typ III — cast vétveni klicek kryto bilou

sliznici. Typ 1V — jemné teckovité klicky. Typ Va — intraepitelialni kapilarni klicky jako

vyrazné hnédavé skvrny. Typ Vb — klicky nepravidelné, klikaté, hadovité. Typ Ve - hnédaveé

nepravidelné skvrny roztrousené na povrchu tumoru.
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o klasifikace dle Arense (2016)
Arens et al. publikovali novéjsi klasifikaci NBI endoskopickych nalezt, ktera predklada
konsenzus Evropské laryngologické spolecnosti v terminologii epitelidlnich vaskulérnich
zmén v oblasti hlasivek (5). Arens rozdélil cévni zmény prakticky a zjednodusené na
londitudinalni a perpendikularni (obr. 3.4), dominuje popisné hodnoceni zmén (tab. 3.6).

o normalni cévni architektura — tenké kapilary v superficidlni lamina propia
hlasivky maji pfedozadni pribéh, drobné transverzalni spojky ¢i cévni anastomozy
k hlub§im vrstvam hlasivky jsou v NBI obraze tizké, rozvlaénéné.

o longitudinalni vaskularni zmeény — cévy probihaji a vétvi se v roving, jsou
roz§ifené, meandrovité az vietenovité, mohou se objevit 1 konvoluty drobné&jSich
kapilar.

o perpendikuldrné vaskuldarni zmény — cévy se vétvi v prostoru, vytvareji skutecné
klicky, mohou mit vietenovity nebo spiralovity tvar, event. mit ¢ervovity vzhled

S bizarnim prubéhem.

Tab. 3.6 Prehled vaskularnich zmén v centru laryngedlni léze nebo v jejim blizkém okoli

(modifikovano dle Arense).

Typ Popis vaskularnich zmén

Longitudinélni vaskularni zmény

v

I - rovné, event. rozSifené cévy
- meandrovité, vietenovité nebo dilatované cévy

- konvolut (“klubi¢ko”) cév

Perpendikularni vaskularni zmény

I - skute¢né cévni klicky se zatoCenim vnofené do 3-rozmérné moruSovité

struktury

i - roz$ifené a symetrické teckovité klicky

- abnormalni vietenovité cévni klicky s kolmym odstupem cév

v - abnormalni Cervovité cévy se spiralovitou strukturou a bizarnim pribéhem
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Obr. 3.4 Schéma vetveni epitelialni vaskularizace — longitudinalni (a) a perpendikuldrni (b).

Prevzato z Arens et al., Eur Arch Otorhinolaryngol 2016 (5).

V poslednich letech se v literatufe pifi hodnoceni vaskularnich epitelidlnich zmén ptihlizi
nejen kvzhledu samotnych cévnich klicek, ale zohledfiuje se i terén, v kterém se
vaskularizace vyskytuje. Symetri¢nost nebo mnohocetnost 1éze, charakter povrchu, exofyticky
rust, pritomnost leukoplakie ¢i ulcerace jsou parametry, které mohou vypovédét mnohé o

povaze léze a upiesnit diagnostiku (obr. 3.5 — 3.8) (28).

Obr. 3.5 Makroskopicky Aladkosténny polyp pravé hlasivky, vaskularizace typ II dle Ni, typ |
dle Arense, histologicky benigni polyp.
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Obr. 3.6 Makroskopicky mnohocetné exofytické léze morusovitého vzhledu, vaskularizace typ

IV dle Ni, typ Il dle Arense, histologicky papilomatoza hrtanu.

=
" R ‘
B s :

Obr. 3.7 Makroskopicky exofyticky tumor bez ulcerace, vaskularizace typ IV-Va dle Ni, typ
111 dle Arense, histologicky granulom, bez dysplastickych zmeén
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Obr. 3.8 Makroskopicky exofyticky tumor s nerovnym povrchem a leukoplakickymi loZisky,

vaskularizace dle Ni Vb-V¢, dle Arense typ 1V, histologicky spinoceluldrni karcinom.

Stagnujici hlen nebo ulpivajici hleny, nejcastéji u pacientii po prodélané onkologické 1é¢bé,
mohou branit pfimému pohledu na slizni¢ni membranu, a tak vySetfeni NBI limitovat nebo
zcela znemoznit. Omezené pozorovani slizni¢ni vaskularizace je i u 1ézi s tvorbou vysoké
vrstvy hyperkeratozy, charakteristické napt. u verukéznich karcinomt (69).

Benigni nalezy (napft. polypy hlasivek, uzliky nebo granulomy) Ize jasné rozpoznat. U téchto
nalez slizni¢ni cévy bézi rovnobézné s povrchem sliznice a netvoii ,,hnédé tecky*. Nicméné
byly popsany i faleSné€ pozitivni nalezy NBI endoskopie, a to nejcastéji v ptipadé hrtanovych
papilomt (68, 115). Nalez ,.hnédych tecek* mize byt mylné povazovan za zndmku nadorové
neovaskularizace. Pouziti zvétSovaci HDTV NBI endoskopie pfispiva k lepSimu rozliSeni

téchto 1ézi (68).

3.4 Storz Professional Image Enhancement System (SPIES)

e Princip metody
SPIES (Karl Storz, Tuttlingen, Germany) je digitadlni technika uzivand k zlepSeni
endoskopické vizualizace, zalozena na postprocesingové spektralni separaci obrazu

potizeného HD kamerovym systémem. SPIES zobrazuje slizni¢ni povrch a epitelidlni
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vaskularni architekturu pomoci 5 rozdilnych spektralnich moda (Clara, Chroma,
Clara+Chroma, Spectra A a Spectra B), kdy je pomoci filtri dosazeno homogenniho
osvétleni, zvySené ostrosti, jasu nebo kontrastu barev vysledného obrazu (20, 87).
o  Vyuziti

Hlavnim pifinosem techniky SPIES je obdobn¢ jako pii NBI endoskopii analyza
neovaskularizace s hodnocenim charakteru cévnich klicek (IPCL) (65). K nejvytéznéjsimu
zobrazeni vaskularnich zmén technikou SPIES pfispivaji mody Clara+Chroma, Spectra A
a Spectra B (obr. 3.9) (87). Kombinace modi Clara+tChroma byla hodnocena jako
nejpiinosnéjsi. Upravou jasu a sytosti barev bylo docileno nejkontrastngjsiho
endoskopického obrazu proti zobrazeni bilym svétlem, co zlepSovalo predev§im detekci

okrajii 1éze (20).

Obr. 3.9 Endoskopicky obraz tumoru pravé hlasivky pri mikrolaryngoskopii v riznych
modech techniky SPIES, a — Clara+Chroma, b — Spectra B. Histologicky verifikovany

spinoceluldrni karcinom pravé hlasivky.

e Limitace

Metoda SPIES se uziva v “optické diagnostice” relativné kratce, proto je zatim v literatuie
publikovano jenom minimum zku$enosti se zmifiovanou metodou. Také v soucasné dobé
neexistuje jasnd klasifikace nalezu v obrazech SPIES, ktera by usnadnila interpretaci

zobrazovanych 1€zi.
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3.5 DalSi endoskopické optické zobrazovaci metody

3.5.1 Chromoendoskopie s barvenim sliznic Lugolovym roztokem

e Princip metody
Metoda je zalozena na vychytavani Lugolova roztoku na zkoumané sliznici. Lugoliv
roztok je aplikovan na vySetfované sliznice aerosolem ve spreji, pfi chromoendoskopii
pak dysplastické 1éze nevychytavaji jodovy roztok, ziistavaji bilé nebo razové, kdezto
normalni sliznice se roztokem barvi na hnédo (77).
Tvorba ,,skvrn“ pfi barveni Lugolovym roztokem souvisi se sniZzenym obsahem
glykogenu v buiikach epitelu. Dysplastické nebo nadorové bunky glykogen postradaji,
proto se proti zdravé nebo jenom zénétlivé zménéné tkani zobrazi jako ostfe ohranicené

bélavé skvrny (74).

Obr. 3.10 Endoskopicky obraz jicnu pri chromoendoskopii s barvenim Lugolovym roztokem.
A — absence roztokem neodbarvenych loZisek, B — nekolik drobnych bélavych lozisek (do 10),
C — mnohocetné neodbarvené lozZiska (vice nez 10), D — cetné nepravidelné odbarvené

loziskové léze. Prevzato z Fukuhara et al., J Clin Gastornterol. 2010 (26).
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Vyuziti

Metoda se vyuziva k detekci dysplastickych zmén a c¢asnych karcinomi horniho
aerodigestivniho traktu a taky k detekci sekundarnich karcinomt jicnu u pacientii s
jiz zjisténym spinocelularnim karcinomem v ORL oblasti (obr. 3.10) (26, 77). Vyhodou je
snadné provedeni vySetieni, které se da zvladnout i v ambulantni praxi (58).

Limitace

Pro riziko aspirace pii pouzitim jodového Lugolova roztoku je limitovano vySetieni

hrtanu.

3.5.2 Autofluorescen¢ni endoskopie

Princip metody

Ve sliznici hrtanu se bézné nachazeji porfyriny, elastin, kolagen a nikotinamida
denindinukleotid (NADH) (71). Tyto molekuly maji schopnost fotoluminiscenéniho
zafeni, tzv. autofluorescence, a jsou nazyvany fluorofory.

V klidovém stavu neemituji zadné zafeni. Pokud jsou ozafeny svétlem o kratké vinové
délce, nejcastéji ultrafialovym, jejich elektrony jsou excitovany na vys$i energetickou
hladinu. V tomto stavu jsou fluorofory nestabilni a rychle se navraceji do stabilnéj$iho
stavu na niz§i energetickou hladinu vyzéafenim tepla. Do zakladniho stavu se poté
dostavaji vyzafenim svétla. Emitované svétlo ma nizsi energii a vétsi vinovou délku nez
svétlo, jimz byly fluorofory plvodné ozateny. Popsany jev lze zobrazit za pouziti
videoendoskopického systému se specialnimi filtry (obr. 3.11) (66).

Tento koncept endoskopie lze vyuzit in vivo a na mukoze a submukéze vyvolava jenom

minimalni biochemické a strukturalni zmény (37, 45, 80).

Obr. 3.11 Princip autofluorescence. Prevzato z www.archieve.ijds.in
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Vzhledem k tomu, ze koncentrace fluorofort je rozdilnd ve zdravé sliznici a ve sliznici
nadorové zménéné, dochazi v pfipadé nddorovych zmén k patrnému utlumu
autofluorescence zptisobené nejspise zesilenou vrstvou epitelu a zvysenym prokrvenim u
patologickych 1ézi (66). Zdrava sliznice se zachovalou fluorescenci je zobrazovana jasné
zelené a patologicka sliznice pak ¢ervené az modrofialové (obr. 3.12) (3, 22, 80).

Jelikoz k vySetfeni neni nutné aplikovat fluorescenéni latku, pomoci rigidniho nebo
flexibilniho endoskopu lze pozorovat autofluorescenci na sliznicich v celé ORL oblasti,

véetné hrtanu a pradusnice (22, 80).

Obr. 3.12 a — flexibilni laryngoskopie bilym svétlem s ndlezem leukoplakie na pravé hlasivce s

reaktivnim zarudnutim na levé hlasivce, b — autoflorescencni endoskopie zobrazujici

svétlezelenou autoflorescenci pravé hlasivky v misté hyperkeratinizace a mirnou hyperemii

V prredni casti obou hlasivek. Histopatologicky potvrzena mirna dysplazie s hyperkeratézou.

Prevzato z Arens et al., Eur Arch Otorhinolaryngol 2004 (3).

Vyuziti

Metoda autofluorescence je rutinné vyuZivana jak v ambulantnim reZimu, tak v prabéhu
direktnich laryngoskopii v celkové anestezii (3, 66). Rada studii prokazala piinos
autoflourescence v zlepseni detekce hlavné drobnych 1ézi hrtanu, které nemuseji byt
patrné pii pouhé mikrolaryngoskopii v bilém svétle (71, 75, 123), zaroveil také umoziuje
ptesné ur¢eni rozsahu slizni¢nich malignit (67).

Limitace

Nicméné metoda mé fadu limitaci — nelze ji vyuzit k zhodnoceni hyperkeratotické 1éze,
pies kterou svételny paprsek nepodpofii excitaci tkdni (75), u granulaci a teleangiektdzii

jsou pii autofluorescenci zmény nerozeznatelné od zmén dysplastickych (71),
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V nekrotickém, v zanétlivé zménéném a jizevnatém terénu je emitovana autofluorescence

nehodnotitelna (71, 75, 123).

3.5.3 Kontaktni endoskopie

Princip metody

Kontaktni endoskopie je jedna z metod, ktera umoziuje vidét detaily bunék in vivo (obr.
3.13). Endoskop je v ptimém kontaktu se slizni¢nim povrchem, ktery je prohlizen pod 60-
az 150nasobnym zvétsenim (1, 14).

K zobrazeni nukleovych kyselin je lokalné€ aplikovana methylénovd modf, bunécné jadro
je tedy zbarveno tmavé modie v kontrastu se svétlou cytoplasmou. Nadorové bunky maji
vysokou mitotickou aktivitu, proto jsou methylénovou modii vyrazné zbarveny (49).
Modii jsou odbarveny i krevni cévy, nddorova neoangiogeneza je proto pii endoskopii

dobie detekovatelna (14, 54).

Obr. 3.13 Tumor v obrazu kontaktni endoskopie (zvétseno 150x). Jsou zobrazeny anomdlie

jader — nepravidelnosti rozméru a barveni, nepravidelné okraje, prominujici jadérka.

Prevzato z Andrea et al., Ann Otol Rhinol Laryngol 1995 (1).

Vyuziti

Endoskopicky obraz klikatych a vinutych cév v lamina propia a v hlubsich vrstvach
epitelu s detekci histopatologickych znamek bunécné atypie muze piispét k identifikaci
invazivniho karcinomu in vivo, nicméné nedosahuje senzitivity histologického vySetfeni
(15, 111). Pro odliseni carcinoma in situ od invazivniho karcinomu dle klasifikace WHO

je nevyhnutné urcit, jestli nadorové buiiky pronikly bazalni membranou.
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Limitace

ZvétSeny obraz pii kontaktni endoskopii je ale signifikantné zatizen ,,osvicenim* bun¢k,
které nejsou v ohnisku endoskopu. Ve vysledku kontaktni endoskopii nelze zobrazit
buiikky pod povrchvou vrstvou epitelu, coz predstavuje limitaci v zhodnoceni invaze

nadorovych zmén pies bazalni membranu (45).

3.5.4 Konfokalni endomikroskopie

Princip metody

Metoda konfokalni endomikroskopie umoziuje nador zhodnotit v 3-D rozméru in vivo a
vySetieni pod zvétSenim s eliminaci svétla mimo ohnisko zaroven poskytuje detailni
histopatologicky obraz i hlubsich podslizni¢nich vrstev s vysokym rozlisenim (obr. 3.14)
(45). V soucasné¢ dob& je konfokalni mikroskop v miniaturni velikosti soucasti
konvenéniho endoskopu (55, 86).

Konfokalni mikroskop pofizuje skeny tkané¢ v jedné hloubce z tisic sousedicich
,fokalnich bodi“ a nasledné rekonstruuje obraz v 2-D rozméru, zménou ohniska pak ze
série fokdlnich rovin v rizné hloubce tkdné vytvaii 3-D obraz bez ztrity rozliSeni a
vV realném Case (47). Prohlizeni ziskané 3-D struktury in vivo je nazvano ,,virtualni
biopsie* (55).

K zobrazeni bunétnych jader se vyuziva lokalné aplikovany acriflavin-hydrochlorid,
intravendzné podany fluorescein se permeabilitou cév dostavd do cytoplasmy a
exracelularni matrix. Kombinaci téchto dvou latek zbarvi vysledny konfokalni obraz,
ktery je in vivo hodnocen. V ptipad¢ podezieni na dysplastické zmény ¢i karcinom
konfokalni endomikroskop umoziuje ptimo odebrat biopsii.

Vyuziti

Metoda nasla své vyuziti predevS§im ve vySetfovani Baretova jicnu a ulcerdzni kolitidy a
v diagnostice neoplazii gastrointestinalniho traktu (34, 47, 57). Prikaz benigni 1éze ¢i low-
grade dysplazie hlasivky pomoci konfokalni endomikroskopie eliminuje nutnost
provedeni biopsie, kterd v sob¢ nese riziko poSkozeni tkdné hlasivky.

Limitace

Hloubka penetrace svétla pii vySetfeni je limitovana a v oblasti hrtanu nepronikne celou
tloustkou epitelu az k bazalni membrané a metodou tedy nelze jasn¢ odlisit high-grade

dysplazii od ¢asného stadia invazivniho karcinomu (45).
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Obr. 3.14 Obraz supraglottis z konfokalniho endomikroskopu zaznamendn in vivo po topické

aplikaci acriflavin-hydrochloridu. Prevzato z Hughes et al., Head Neck 2010 (45).

3.5.5 Opticka koherentni tomografie

e Princip metody
Opticka koherentni tomografie (OKT) je neinvazivni zobrazovaci a diagnosticka metoda,
kterd vyuziva odraz rozptylené¢ho svétla ve vysetfovanych tkénich. Fyzikalni princip OKT
je analogicky s ultrazvukem stim rozdilem, Zze k snimkovani biologickych tkani OKT
vyuziva zafeni blizké infracervenému spektru, které se zpétné odrazi od hranic rtiznych
tkani (se zménou indexu lomu). Odrazené svétlo je zachyceno a zpracovano do vysledniho
obrazu prufezu sliznic (analogicky jako u histologického fezu). Zateni je schopno
proniknout az do hloubky 1-3 mm. Diky nizko-koherentnimu zdroji svétla je mozné
dosahnout vysoké mikrometrové rozliSeni (37, 66).

o  Vyuziti
Metodu Ize v ORL oblasti uplatnit pti zhodnoceni subglotické ¢i trachedlni stendzy.
V literatute je uvadén vyznamny piinos metody v pooperacnim stanoveni stagingu lokalné
invazivniho karcinomu — metody usnadiuje detekci pacientt, u kterych mize potencialné
dojit k selhani kurativni radioterapie pro podhodnoceni rozsahu nadoru a taky pfispiva
K naplanovani rozsahu chirurgické operace napf. pfi infiltraci pfedni komisury (obr. 3.15)
(45, 59). Pti transoralni laserové resekci OKT zlepSuje identifikaci okrajii tumoru
V trojrozmérném prostoru, které 1 3 mm ptesahuji okraje zfeymé pii pouhé
mikrolaryngoskopii (96).

e Limitace
Limitaci metody je hodnoceni granula¢ni tkané a neschopnost dostatecné zobrazit detaily

bunék k zhodnoceni stupné dysplazie (60, 117).
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Obr. 3.15 Invazivni karcinom levé hlasivky. Obraz pri optické koherentni tomografii
S korenspodujicim histologickym ndlezem. EP — epitel, TZ — tumor, LP — lamina propria, GE
— céva. Prevzato z Kraft et al., HNO 2010 (59).

3.6 Management patologickych lézi

3.6.1 Management benignich 1ézi

Cilem terapie benignich 1ézi je zlepSeni fonacni funkce hrtanu, vyjimecné i zlepSeni ventilace
(sufokujici Reinkeho edém ¢i laryngokéla). U nékterych typa lézi pro jejich reverzibilitu
(napt. granulomy v terénu chronické reflexni laryngitidy, Reinkeho edémy, hlasivkové uzliky)
je upfednostinovan konzervativni postup (antirefluxni terapie, hlasova reedukace, rezimova
opatteni) pfed chirurgickou lé¢bou, ktera je rezervovana pouze pro 1éze obstruujici dychacich
cest nebo v pfipadech selhani 1é¢by konzervativni (39, 42, 53, 72). Naopak, v piipadé polypd,
polypoidné zménénych edémt, cyst nebo papilomt je zdkladem 1écby chirurgicka excize ¢i

exstirpace (53, 97).

3.6.2 Management prekanceroznich 1ézi

Dlivodem lécby prekanceroz je prevence maligni transformace 1éze. U prostych hyperplazii,
které jsou dle posledni WHO Kklasifikace ptednadorovych 1ézi zarazeny mezi low-grade
dysplazie (29), je moznosti volby konzervativni postup spocivajici v preventivnich
opatfenich, tj. eliminaci rizikovych faktori, zejména kouteni a alkoholu, a dlouhodobé
dispenzarizaci, optimaln¢ s vyuzitim ,,optickych® endoskopickych metod, které umoznuji
véasnou detekci slizni¢nich zmén a pfeménu v maligni nador (32).

Zakladem 1éCby prekanceroz jsou vSak zejména chirurgické postupy, které zahrnuji Siroké

spektrum endoskopickych endolaryngealnich vykonii (32). Rada studii poklada za klinicky
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zéasadni diferenciaci low-grade dysplazii (Iehké dysplazie/LIN 1 a stfedné tézké dysplazie/LIN
2) od high-grade dysplazii (t¢zka dysplazie/LIN 3 a carcinoma in situ), které vyzaduji
mnohem agresivnéjsi terapeuticky piistup (21, 31).

Za ulelem kontroly premaligni 1éze, minimalizace moznosti rekurence onemocnéni a
soucasn¢ zachovani dobré kvality hlasu je u lehkych dysplazii doporucovana prosta excize
nebo subepitelialni chordektomie (chordektomie typ | dle Remacla, obr. 3.16) (88), v piipad¢
sttedné tézkych dysplazii subligament6zni chordektomie (typ II), u tézkych dysplazii a
carcinoma in situ transmuskularni chordektomie (typ III) (31). Je nezbytna dlouhodoba
pecliva dispenzarizace s detailnim endoskopickym vySetfenim hrtanu — v prvnim roce kazdé 2
meésice, v dalSich letech jednou za 6 mésicu.

Pti recidivé 1éze je doporuCeny rozsah endolaryngealniho vykon extenzivnéjsi - v piipadé
rekurence lehké dysplazie je indikovana subligamentdzni chordekomie, pii tézké dysplazii ¢i
carcinoma in situ aZ totdlni chordektomie (typ IV) nebo endoskopickd frontolaterdlni
laryngektomie (typ V) (17). Dle nékterych autord je u difuznich forem, nepfiznivé
lokalizovanych 1ézi, kde by byla chirurgicka 1écba obtiznd, a u recidiv po predchozich

opakovanych operacich zvazovana radioterapie (21, 32).
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Obr. 3.16 Prehled endoskopickych chordektomii dle Remacla, prirezy v horizontdlni a
frontalni roviné (88, 90).

1. Subepitelialni chordektomie —typ | 2. Subligamentozni chordektomie — typ 11

3. Transmuskuldrni chordektomie — typ 1l 4. Totalni chordektomie — typ IV

a b c d

5. Rozsirend chordektomie: a — rozsirena chordektomie na kontralateralni hlasivku (medialne
—typ Va), b — na arytenoid (dorzalné — typ Vb), ¢ — na vestibuldrni rasu (kranidlné — typ Vc),
d — na subglotis (kaudalné — typ Vd).

\ |

6. Predni oboustranna chordektomie a komisurektomie — typ VI
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3.6.3 Management malignich 1ézi
e Maligni léze hrtanu
Pro optimalni 1écbu zhoubnych nadort je zasadni urceni rozsahu tumoru, které nasledné
ovliviiuje volbu terapeutického postupu.
o Tis, T1-T2
Casné stadia glotického spinocelularniho karcinomu (Tis, T1-T2) maji relativng
dobrou progndzu, pricemz chirurgickd 1écba a radioterapie dosahuji obdobné
terapeutické vysledky (23, 38, 113). V terapii ¢asnych karcinomi je volena jedna
1é¢ebni modalita. Chirurgicky lze karcinomy fesit parcialni laryngektomii — bud’
frontolateralni laryngektomii ze zevniho pfistupu nebo transoralni laserovou
resekei uzitim nékterého ztypid chordektomie (I-VI), pficemz endoskopicky
pristup snizuje peroperacni a poopera¢ni morbiditu i dobu poopera¢niho hojeni
(30).
Casna stadia supraglotickych karcinomi lze chirurgicky fesit obdobné jako u
glotickych karcinomt parcialni laryngektomii — bud’ horizontalni laryngektomii ze
zevniho pfistupu nebo endoskopickou laserovou resekci v oblasti supraglottis (13,
89).
o T3-T4
Pro ¢ast pacientl s lokalné pokro€ilym stadiem nadoru (T3, T4) je moZnosti 1écby
organ zachovavajici operace v kombinaci s chemoradioterapii nebo radioterapie
samotna, pfi¢emZ u obou modalit dochazi k zachovani hrtanu bez sniZeni délky
preziti. Nicméné pro pacienty s extenzivné se Sificim karcinomem hrtanu
s infiltraci §titné chrupavky (T4a) nebo jiz vstupné s vyrazné omezenou funkci
hrtanu lze dosdhnout delSiho preziti a lepsi kvality Zivota provedenim totalni
laryngektomie se zajisténim dychacich cest trvalou tracheostomii (23, 105, 109).
K1écb¢ krénich metastaz se pouziva stejnd 1éCebna modalita jako v terapii
primarniho nadoru. Pokud po chemoradioterapii nastane klinicky i radiologicky
regrese nalezu v puvodné postizenych lymfatickych uzlinach, neni indikovana
elektivni blokova kréni disekce (23).
e Maligni léze hypofaryngu
o T1-T2
Malé tumory casného stadia (T1, event. T2) Ize oSetfit pouhou resekci z lateralni
faryngotomie, alternativou je endoskopicka laserova resekce. Rovnocennou

1é¢ebni modalitou je kurativni radioterapie (48, 103).
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o T3-T4

Obvykle jsou nadory hypofaryngu diagnostikovany v pozdnich stadiich nemoci
mnohdy s postizenim hrtanu a Sifenim do regionalnich miznich uzlin. Operabilni
tumory jsou obvykle léCeny primarné¢ chirurgicky s naslednou adjuvantni
radioterapii/chemoradioterapii. ~ Chirurgicky pacienti podstupuji  parcidlni
faryngektomii a blokovou kréni disekei, pfi omezené hybnosti hemilaryngu ¢i
jasné infiltraci hrtanu i parcidlni ¢i totalni laryngektomii s rekonstrukci polykacich
cest. Pokrocila stadia nemoci Ize 1éCit 1 samotnou organ-zachovavajici
chemoradioterapii, pii perzistenci tumoru je pak chirurgicky vykon proveden jako

zachranna operace (40, 104).
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4 PRAKTICKA CAST

4.1 Material a metodika

4.1.1 Charakteristika studie

Nabor pacient probihal na ORL a foniatrické ambulanci Kliniky otorinolaryngologie a
chirurgie hlavy a krku FN Ostrava. Od fijna 2012 do prosince 2017 bylo pomoci HD NBI
a/nebo SPIES endoskopie vySetieno 837 pacientt s 1ézi hrtanu a/nebo hypofaryngu.

V dobé, kdy jsme s NBI zacinali, jsme neméli zkuSenosti s novou endoskopickou metodou
teprve zavadénou pro diagnostiku v ORL oblasti. Bylo proto cilem posoudit vyznam a ptinos
endoskopie a zhodnotit jeji benefiit proti pouhé endoskopii v bilém svétle.

Pozdé€ji po ziskdni dostateCnych zkuSenosti jsme Se zaméfili na skupinu pacientd
s leukoplakiemi hrtanu pro variabilitu 1ézi co se histologického nalezu tyce.

Kdyz se na ,,endoskopickém trhu“ objevila technologie SPIES, chtéli jsme ob¢ endoskopické
metody srovnat a posoudit, zda jsou zastupitelné, zda je mozné je vzajemné kombinovat ¢i
nikoliv. Proto byli pacienti osloveni postupné, v ptipadé jejich souhlasu se studii jsme ziskana
data spracovali v dil¢ich studiich s pfedkladanymi vysledky.

Studie byly provedeny podle pravidel Helsinské deklarace a spravné klinické praxe. Ode

vSech pacientl byl ziskan podepsany informovany souhlas se studii.

4.1.2 Cile studie

e Zhodnotit vyznam HD endoskopie pro diagnostiku 1ézi v hrtanu a hypofaryngu.

e Stanovit ptinos NBI endoskopie pro detekci casnych nddorovych zmén na sliznicich a
urc¢it téinnost metody pro predhistologickou diagnostiku in vivo.

e Prokazat vyznam NBI v hodnoceni slizni¢ni vaskularizace u ploSnych leukoplakii hrtanu
se zhodnocenim zmén kapilarnich cévnich klicek v okrajich leukoplakie, pokud nelze
posoudit vaskularizaci v centru 1éze, a porovnat s vysledky histologickych vySetieni.

e Porovnat pfinos ,,optické* biopsie pomoci NBI a SPIES v diagnostice patologickych 1ézi
hrtanu a hypofaryngu.

e Stanovit vyznam NBI/SPIES endoskopie v bézné klinické praxi.
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4.1.3 Indika¢ni a vylucujici kritéria

o Indikacni kriteria
Do studie byli zafazeni pacienti s chronickym zanétem hrtanu, chrapotem nejasné
etiologie trvajicim déle nez 3 tydny, polypy, cystami ¢i granulomy hlasivek,
leukoplakiemi hlasivek, makroskopickou tumor6zni 1ézi hrtanu, diive histologicky
verifikovanou dysplazii ¢i karcinomem nebo papilomatdzou hrtanu.

o Iylucujici kritéria
Ze studie byli vylouceni pacienti po radioterapii, event. chemoradioterapii pro zhoubny
nador hrtanu ¢i hypofaryngu. Dale nebyli zafazeni pacienti, kteri nesouhlasili se studii

nebo nebyli schopni podstoupit endoskopické vySetieni v lokalni ¢i celkové anestezii.

4.1.4 Provedeni endoskopickych vysetieni
Pacienti byli vySetfeni ambulantné v lokalni anestezii pomoci flexibilniho HD-
videoendoskopu s NBI zobrazenim (Olympus Visera Elite systém s Olympus OTV-S190
kamerovou jednotkou, Olympus ENF-VH 3.9 mm rinolaryngovideoskop a OLYMPUS OEV-
191H monitor; Olympus Medical System, Tokio, Japonsko). Nejdiive byl zaznamenan
endoskopicky obraz v bilém svétle a nasledné i v NBl modu (obr. 4.1 a obr. 4.2).
e pii endoskopii bilym svetlem byl zaznamenan:
o makroskopicky charakter 1éze — chronicka laryngitida, cysta, polyp, granulom,
leukoplakie ¢i erytroplakie, exofyticky tumor nebo papilom
o rozsah a §iteni léze
o limitace vySetfeni — napt. zahlenéni pacienta, vyrazné drazdivost
e pii NBI endoskopii byl zaznamenan:
o makroskopicky charakter 1éze — chronicka laryngitida, cysta, polyp, granulom,
leukoplakie ¢i erytroplakie, exofyticky tumor nebo papilom
o rozsah a Sifeni 1éze nebo cévnich zmén, event. detekce novych patologickych
lozisek nezobrazenych v bilém svétle
o charakter slizni¢ni mikrovaskularizace

o limitace vySetieni — napt. zahlenéni pacienta, vyrazna drazdivost
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Obr. 4.1 Porovnani zobrazeni léze pravé hlasivky pri flexibilni endoskopii bilym svétlem (a) a
pri NBI endoskopii (b) — Vv NBI endoskopii vetsi plosny rozsah léze, vaskularizace Typ 1V dle
Ni, histologicky prokazan papilom.

Obr. 4.2 Porovnani zobrazeni léze levé hlasivky pri flexibilni endoskopii bilym svétlem (a) a

pri NBI endoskopii (b) — vaskularizace Typ IV-Va dle Ni, histologicky verifikovan carcinoma

in situ.

Nasledné indikovani pacienti podstoupili direktni laryngoskopii (event. hypofaryngoskopii) v
celkové anestezii pfi zajiSténich dychacich cestdch endotrachélni intuaci a patologické 1éze
byly hodnoceny pomoci systému SPIES (IMAGE1 S™ kamerova hlava s 30° rigidnim
endoskopem, Karl Storz, Tuttlingen, Némecko) v modech Clara+Chroma a Spectra B (obr.
4.3).
e pii SPIES endoskopii byl zaznamenan:

o makroskopicky vzhled 1éze — chronickd laryngitida, cysta, polyp, granulom,

leukoplakie ¢i erytroplakie, exofyticky tumor nebo papilom
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o rozsah a Sifeni 1éze nebo cévnich zmén, event. detekce novych patologickych
lozisek, diive nezobrazenych v bilém svétle
o charakter slizni¢ni mikrovaskularizace
o limitace vySetfeni — napf. lokalni krvaceni, pfitomnost endotrachealni rourky
omezujici ptehlednost hrtanu
Pod endoskopickou kontrolou byla odebrana cilend biopsie ze sledované 1éze. Endoskopické
vySetfeni bylo provadéno 3 erudovanymi ORL I¢ékati bez znalosti vysledku histologického

vysetieni.

Obr. 4.3 Exofyticka tumordzni léze s centralni ulceraci s difuznimi loZisky leukoplakii
postihujici obé hlasivky se Sifenim na ventrikularni rasu vlevo — zobrazeni pri flexibilni
videolaryngoskopii bilim svétlem (a) a v NBI modu (b), nasledné endoskopicky obraz léze pri
direktni laryngoskopii zaznamendn systémem SPIES v modech Clara+Chroma (c) a Spectra
B (d). Endoskopicky v NBI a SPIES obrazech patologickd perpendikularni vaskularizace typu

1V. Histologicky potvrzen invazivni spinoceluldrni karcinom.
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4.1.5 Klasifikace mikrovaskularnich slizni¢nich zmén

Vaskularni zmény lokalizované v centru nebo v tésném okoli laryngealni, event.
hypofaryngealni 1éze, byly hodnoceny podle charakteristického pribéhu slizni¢ni cév na 5
typu dle Ni et al. (78) — za maligni typ vaskularizace byly povazovany typy Va-Vc, typy I-IV
pak za benigni typ vaskularizace.

Po  publikovani  konsenzu  Evropské laryngologické  spolecnosti  k hodnoceni
mikrovaskularizaci, ptedevSim v oblasti hlasivek, byly 1éze hodnoceny deskriptivni
klasifikace dle Arense et al. (5). Nejdiive byly odliSeny longitudinalni (typ 1) a
perpendikularni cévni zmény, u perpendikularnich byl dale analyzovéan charakter cévnich
klicek (typ L-1V).

Vsechny NBI i SPIES endoskopické obrazy byly zatazeny k né¢kterému z typt vaskularizace.
Vaskularni zmény byly hodnoceny v kontextu s povrchem sliznice, ve kterém se vyskytly
(exofyticky nebo ulcerujici tumor, hladky / drsny povrch, solitdrni / mnohocetna 1éze,

lateralita).

4.1.6 Rozdéleni pacientii dle endoskopickych nalezi

e pacienti s leukoplakiemi byli rozdéleni do 2 skupin

o skupina | — leukoplakie s maligni slizniéni vaskularizaci v NBI modu centralné
a/nebo v okoli (obr. 4.4)
o skupina Il — leukoplakie s benigni vaskularizaci dle NBI centralné a/nebo kolem

bélavého povlaku (obr. 4.5)
e pri porovnavani NBI ndlezii se SPIES obrazy byly 1éze rozdéleny do 4 skupin dle

vaskularizace v centru a/nebo okoli 1éze — typ vaskularizace I-1V dle Arense

4.1.7 Histopatologické vySetieni

Vsechny léze byly histologicky vySetfeny a byla ur€ena jejich patologickd povaha — benigni
1éze (polyp, cysta, hyperkeratoza, granulom, chronicky zanét, recidivujici respiracni
papilomato6za), low-grade dysplazie (lehka a stiedné tézka dysplazie), high-grade dysplazie

(tézka dysplazie, carcinoma in situ) a invazivni spinocelularni karcinom.
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Obr. 4.4 Porovnani zobrazeni plosné leukoplakické léze na obou hlasivkdach pri flexibilni
endoskopii bilym svétlem (a) a pri NBI endoskopii (b) — v NBI endoskopii viditelny vetsi
plosny rozsah léze, patologicka vaskularizace Typ Va dle Ni, resp. perpendikularni

vaskularizace typ Il1 dle Arense, zjisténa v predni tretiné levé hlasivky, histologicky prokdzan

invazivni spinoceluldrni karcinom.

Obr. 4.5 Porovndni zobrazeni leukoplakie pravé hlasivky pri flexibilni endoskopii bilym
svétlem (a) a pri NBI endoskopii (b) — Vv NBI endoskopii benigni vaskularizace, Typ III dle Ni,
resp. Typ | dle Arense, histologicky prokdzana lehka dysplazie.

7

4.1.8 Hodnoceni ziskanych dat

e Anamnesticka data
Z demografickych parametri bylo hodnoceno vékové slozeni pacientll a jejich pohlavi,
dale ORL symptomatika (kaSel, extraeczofagealni reflux) a ¢etnost ptidruZzenych internich

komorbidit pacienta.
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Plosny rozsah léze, event. detekce novych lézi

Rozsah 1éze zobrazené pomoci HD endoskopie bilym svétlem a NBI endoskopie byl
srovnan a bylo hodnoceno, zda je plo$ny rozsah 1éze v NBI modu vétsi nez v endoskopii
bilym svétlem, a zda se zobrazily i léze dfive v bilém svétle nedetekované.

Pti hodnoceni SPIES nélezl byl porovnan rozsah 1éze (mensi, stejny nebo vétsi) proti NBI
endoskopii u daného pacienta.

Porovnani makroskopického vzhledu 1ézi v bilém svétle/NBI modu/SPIES modu
Hodnoceni charakteru mikrovaskularni site v 1ézi a/nebo jejim blizkém okoli pii NBI a
SPIES endoskopii

Porovnani ,, predhistologické “ diagnostiky a histologického vysetieni u leukoplakii

V ptipad€ leukoplakii byly hyperkeratéza a mirnd, stiedné¢ tézka a tézka dysplazie
povazovany za benigni léze, carcinoma in situ a invazivni spinocelularni karcinom byly
hodnoceny jako maligni transformace.

Porovnani vysledkii ,, optické* diagnostiky metodou NBI, event. SPIES, s histologickym
vySetienim

Limitace vySetieni

Byly vyhodnoceny faktory limitujici provedeni a analyzu NBI nebo SPIES endoskopie.

4.1.9 Statisticka analyza

Pro popis vysledkd byla pouzita zakladni popisna statistika. Kappa index (k) a test symetrie

byl pouzit pro hodnoceni shody vysledki endoskopie s histologii a shody vysledki obou

metod navzajem. Senzitivita a specificita byla vypocétena s 95% intervaly spolehlivosti.

Statisticka vyznamnost byla hodnocena na hladin€¢ vyznamnosti 5 %. Pro zpracovani byl

pouzit program Stata Version 13 (Stata Press Publication, Collage Station, Texas, 2013).

4.2 Vysledky

4.2.1 Narrow Band Imaging a diagnostika ¢asnych karcinomii hrtanu

V obdobi od ¢ervna 2013 do fijna 2014 bylo videolaryngoskopicky vySetieno 100 pacientl a

byl srovnavan nalez v bilém svétle a NBI.

Makroskopicky vzhled lézi
U 96/100 (96,0%) pacientt byl pii vySetfeni v bilém svétle detekovan patologicky nélez —
chronicka laryngitida byla zaznamenana v 18/100 (18,0%) ptipadech, leukoplakie v
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24/100 (24,0%), exofyticky tumor ve 41/100 (41,0%) a papilom ve 20/100 (20,0%)
ptipadech.

Plosny rozsah léze

VEtsi plosni rozsah 1éze pii NBI endoskopii nez v bilém svétle byl pozorovan v 32/100
(32,0%) ptipadii, u dalSich 4/100 (4,0%) pacienti byly v NBI modu viditelné 1éze diive
nedetekovatelné v bilém svétle.

U malignich 1ézi byla pomoci NBI vySetfeni zaznamenana vétsi plocha patologické 1éze
nez v zobrazeni celym svételnym spektrem u 10/25 (40,0%) z nich.

Histologicke vysetreni

Vysetieni bylo provedeno u 63/100 (63,0%) pacientti. Karcinom in situ ¢i invazivni
karcinom byl prokazan v 25/63 (39,7%) vzorcich.

o V pfipadé€ maligniho typu vaskularizace v NBI obrazu byl histologicky verifikovan
invazivni karcinom v 20/25 (80,0%), tézka dysplazie nebo carcinoma in situ 3/25
(12,0%), normalni slizni¢ni nalez v 2/25 (8,0%) ptipada.

o U benigni slizni¢ni vaskularizace dle NBI endoskopie byl histologicky prokazany
normalni slizniéni nalez v 30/38 (78,9%), lehka az stfedni dysplazie v 5/38
(13,2%), invazivni karcinom v 3/38 (7,9%) ptipadu (tab. 4 1).

Tab. 4.1 Vztah mezi NBI klasifikaci a histologickou diagnézou (n — pocet, % - procento

histologickych diagnoz).

Typ vaskularizace v NBI | Vysledek histologie (n, %)

endoskopii norma lehka a stfedni | tézka dysplazie | invazivni
dysplazie ca in situ karcinom

benigni typ vaskularizace 30/38 5/38 0 3/38

- typ I-1V (38/63) (78,9%) (13,2%) (7,9%)

maligni typ vaskularizace 2/25 0 3/25 20/25

- typ Va-Vc (25/63) (8,0%) (12,0%) (80,0%)

Statisticka analyza

Predhistologicka ,,opticka“ diagnostika malignich slizni¢nich 1ézi dle NBI endoskopie
odpovidala vysledkiim histologického vySetfeni v 23/25 (92,0%) ptipadd, u lézi
S benignim typem vaskularizace bylo bez histologického pritkazu malignity 35/38 (92,1%)
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pacienti (obr. 4.6). Ve studii byla prokazana senzitivita metody 88,0%, specificita byla
94,9%.

Shrnuti vysledkii

NBI endoskopie zobrazuje vétsi rozsah 1éze nez endoskopie bilym svétlem. Byla

prokdzana senzitivita a specificita metody porovnatelna s recentnimi studiemi.

Obr. 4.6 Charakter intraepitelialnich kapildrnich klicek hodnocenych v NBl modu v korelaci

s vysledkem histologického vysetieni odebranych vzorkii. A — benigni typ vaskularizace v NBI

endoskopii, B — maligni typ vaskularizace v NBl endoskopii.
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4.2.2 Narrow Band Imaging a predhistologicka diagnostika leukoplakickych 1ézi hrtanu

Do studie bylo zafazeno 63 vysetienych pacientl, u kterych byla v obdobi od fijna 2012 do

srpna 2015 nalezena v bilém svétle homogenni plo$na leukoplakie na sliznicich hrtanu bez

dalSich slizni€nich zmén svéd€icich pro nador nebo nehomogenni leukoplakie s nerovnym

povrchem.

Anamnesticka data

Z 63 pacientii bylo 44 (69,8%) muzti a 19 (30,2%) zen. Primérny vék vysetiovanych
pacientt byl 61,4 let (30-82 let), v skupiné 1 64,4 let (26/63 pacientt), v skupiné 11 59,3 let
(37/63 pacientit) (obr. 4.7).

Chrapot byl pfitomen u vétSiny pacientd (56/63, 88,9%), chronickou laryngitidou trpélo
16/63 (25,4%) pacientdl.
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Ve véku nad 60 let bylo 35/63 (55,5%) pacientd, pfi¢emz 2 a vice komorbiditami bylo
postizeno 19/35 (54,3%) pacientt. U pacientti do 60 let (28/63, 44,4%) byla vétsi Cast
pacientll s maximaln¢ 1 komorbiditou (16/28, 57,1%).

Obr. 4.7 Vekové zastoupeni pacientii u pacientit s maligni vaskularizaci dle NBI (skupina 1)

a pacientu s benigni vaskularizaci (skupina II)
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e Histologické vySetreni

o Do skupiny I bylo zafazeno 26/63 (41,3%) pacientd. Invazivni spinocelularni
karcinom byl histologicky verifikovan v 15/26 ptipadech (57,7%), carcinoma in
situ u 7/26 pacienti (26,9%) a lehka dysplazie u 2/26 pacientt (7,7%). Normalni
sliznice byla zjisténa ve 2/26 piipadech (7,7%). Ve skupiné s patologickou
vaskularizaci pfi NBI endoskopii piiznacnou pro maligni 1éze byl tedy
histologicky verifikovdn carcinoma in situ nebo invazivni karcinomu 22/26
(84,6%) NBI pozitivnich pacienti.

o Do skupiny II bylo zafazeno 37/63 (58,7%) pacientt s leukoplakii. Histologickym
vySetienim byla prokdzana prosta hyperkeratéza v 19/37 ptipada (51,4%), lehka
dysplazie 7/37 (18,9%), sttedné tézka dysplazie 5/37 (13,5%), t€zka dysplazie 3/37
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(8,1%), carcinoma in situ 1/37 (2,7%) a spinocelularni karcinom u 2/37 (5,4%)
pacientt (tab. 4.2). Ve skupiné¢ s nalezem benigni vaskularizace v NBl modu byla
u 34/37 (91,9%) pacientd histologickym vySetfenim prokazana low-grade
dysplazie nebo tézka dysplazie.
Porovnani ,, predhistologické * diagnostiky a vysledkii histologického vysetreni
Charakter slizni¢ni cévni vaskularizace v NBI modu byl porovnan s vysledky
histologického vySetfeni u vSech pacientid studie (tab. 4.2). Senzitivita NBI metody
v odliSeni benigni hyperkeratdzy, lehké, sttedné tézké ¢i t€zké dysplazie od pokrocilych
premalignich stadii (carcinoma in situ) a invazivniho karcinomu byla 88,0% (95 % IS:
67.8-97.5 %), specificita 89,5% (95 % IS: 71.2-97.1 %). Celkova shoda byla 88,89%
(95% 1S: 78,4-95,4 %). Dle Kappa indexu k= 0,77 (95% IS: 0,57-0,98) (p < 0,001) byla

prokazana zna¢na shoda NBI a histologického vySetteni.

Tab. 4.2 Vztah mezi NBI , optickou* biopsii a histologickou diagnozou (n — pocet, % -

procento histologickych diagnoz).

Typ vaskularizace Vysledek histologie (n, %)

v NBI endoskopii invazivni | carcinoma | tézka stf. tézka | lehka norma
karcinom | in situ dysplazie | dysplazie | dysplazie

skupina | — 15/26 7/26 0 0 2/26 2126

maligni typ (57,7%) | (26,9%) (7,7%) | (7,7%)

vaskularizace (26/63)

skupina Il — 2137 1/37 3/37 5/37 7137 19/37

benigni typ (5,4%) (2,7%) (8,1%) | (13,5%) | (18,9%) | (51,4%)

vaskularizace (37/63)

o  Shrnuti vysledku

NBI endoskopie vyzmané zlepSuje ,,predhistologickou’ diagnostiku leukoplakickych 1ézi.
Dle statistického hodnoceni pomoci Kappa indexu je vysledek ,,optické* biopsie pomoci
NBI v zna¢né shodé s histologickym vysetfenim.

Vysledky prokéazaly efektivitu NBI metody, kterou je mozné leukoplakie v bé&zné
ambulanti praxi dobie vySetfit. Pacienty s nepatologickou vaskularizaci lze pak
dlouhodobé sledovat bez nutnosti provedeni biopsie v celkové anestezii, které mize byt

pro polymorbidni pacienty zna¢né zatéZujici.
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4.2.3 Narrow Band Imaging/Storz Professional Image Enhancement System a “opticka”

diagnostika laryngealnich a hypofaryngealnich 1ézi

V obdobi od srpna 2016 do tijna 2017 bylo do studie zafazeno 73 pacientii s 1ézi hrtanu nebo

hypofaryngu.

Anamnesticka data
Do studie bylo zafazeno 50/73 (68,5%) muzu a 23/73 (31,5%) zen, pramérny vék
vySetiovanych pacientl byl 51,2 roku (5-81 let).
Plosny rozsah léze, event. detekce novych lezi
VEtsi rozsah 1éze a nové 1éze, v bilém svétle diive nezobrazené, byly zobrazeny v NBI
modu u 16/73 (21,9%) pacientt a v SPIES modech u 15/73 (20,5%) pacientd. Stejny
rozsah epitelidlnich vaskularnich zmén byl zobrazeny u obou metod v 42/73 (57,5%)
ptipadech, nebyl prokazan signifikantni rozdil u zkoumanych metod.
Histologické vysetieni
V souboru histologicky vysetfovanych 1ézi byly benigni nalezy (hyperkeratdzy, polypy,
cysty, granulomy, chronické zanétlivé zmény) verifikovany u 26/73 (35,6%) pacientq.
Recidivujici respiracni papilomatéza (RRP) byla histologicky potvrzena ve 16/73 (21,9%)
ptipadi. Low-grade dysplazie byly prokdzany v 7/73 (9,6%) ptipadi. Histopatologické
znamky high-grade dysplazie, carcinoma in situ nebo invazivniho spinocelularniho
karcinomu byly zjistény u 24/73 (32,9%) pacientd.
Porovnani  “optické” biopsie pri NBI/SPIES endoskopii s vyslekdy histologického
vysetreni (tab. 4.3)
o Benigni léze
V NBI HD-endoskopickém obraze byly longitudinalni cévni zmény (typ I) typické
pro benigni patologie zaznamenany u 20/26 (76,9%) 1ézi, pti SPIES endoskopii
obdobné u 20/26 (76,9%) pacienti. Perpendikularni vaskularni zmény typu III
byly detekovany v NBI obraze v 5/26 (19,2%) ptipadech a pii vySetfeni pomoci
SPIES v 4/26 (15,4%) piipadech. Systémem SPIES byly u 1/26 (3,8%) léze
kapilarni klicky hodnoceny jako vaskularizace typu IV.
o Recidivujici respiracni papilomatoza (RRP)
Perpendikularni mikrovascularni zmény charakteristické pro RRP (typ Il) byly
nalezeny u 15/16 (93,8%) pacient pii NBI endoskopii a u 16/16 (100,0%) pii
SPIES endoskopii.
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o Low-grade dysplazie

“Optickd” biopsie pomoci NBI endoskopie byla ve shod¢ s vysledkem histologie u

6/7 (85,7%) 1ézi — vaskularizace typu | byla popsana v 3/7 (42,9%) piipadech a
typu I v 3/7 (42,9%) piipadech. V SPIES endoskopickém obrazu byly low-grade

dysplazie rozpoznana u 6/7 (85.7%) lézi — vaskularni zmény typu I byly zobrazeny

u 4/7 (57,1%) 1ézi a typu Il u 2/7 (28,6%) 1ézi.

Maligni léze

NBI identifikovalo nadorovou neoangiogenezi (vaskularizace typu IV) u 19/24
(79,2%) pacietnii and SPIES ul8/24 (75,0%) pacientl. Pii NBI endoskopii byly u
3724 (12,5%) 1ézi zachyceny vaskularni cévni klicky typu III, v 1/24 (4,2%)

pripad¢ vaskularni zmény typu I a v 1/24 (4,2%) ptipadé bol nalez nejasny. Pii

SPIES endoskopii byly 3/24 (12,5%) 1éze s vaskularizaci typ III.

Tab. 4.3 Porovnani ,,optické* biopsie pri NBI/SPIES endoskopii s vyslekdy histologického

vySetieni (N — pocet, % - procento histologickych diagnoz, cis — carcinoma in situ).

Typ Histologie (n = 73, %)
cévnich Benigni Recidivujici Low-grade High-grade
zmén 26/73 respiracni dysplazie dysplazie /cis /
papilomat6za 7173 invazivni
16/73 spinocelularni
karcinom
24173
NBI SPIES NBI SPIES NBI SPIES NBI SPIES
I 20/26 20/26 0 0 3/7 4[7 1/24 0
(76,9%) | (76,9%) (42,9%) | (57,1%) | (4,2%)
] 0 0 15/16 16/16 0 0 0 0
(93,8%) | (100%)
i 5/26 4/26 0 0 317 217 3/24 3/24
(19,2%) | (15,4%) (42,9%) | (28,6%) | (12,5%) | (12,5%)
v 0 1/26 0 0 17 1/7 19/24 18/24
(3,8%) (14,3%) | (14,3%) | (79,2%) | (75,0%)
Nelze 1/26 1/26 1/16 0 0 0 1/24 3/24
zhodnotit | (3,8%) | (3,8%) | (6,2%) (4,2%) | (12,5%)
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Limitace endoskopického vysSetieni

Pti NBI endoskopii nebylo mozné validné hodnotit lokalni nalez u 3/73 (4,11%) pacientl
z divodu vyrazného drazdéni pacienta (1/73, 1,37%), nespoluprace détského pacienta
(1/73, 1,37%) a zahlenéni v nitru hrtanu (1/73, 1,37%)

Slizni¢ni mikrovaskularni zmény nebyly hodnotitelné pii SPIES endoskopii u 4/73
(5,78%) pacientt pro lokalni krvaceni z tumoru pfi direktni laryngoskopii nebo pro polohu
endotrachedlni trubice v prubéhu celkové anestezie.

Statisticka analyza

Celkova shoda NBI a histologie byla 81,43% (x=0.7428; 95% IS: 0.682—0.832; p<0.001),
celkova shoda SPIES a histologie byla 81,16% (x=0.7379; 95% 1S: 0.638-0.880;
p<0.001). U obou endoskopii byla shoda s vysledky histologie dle Kappa indexu zna¢na,
nadprimérna. Celkovd shoda obou endoskopickych metod navzdjem byla 92,54%
(xk=0.8965; 95% IS: 0.877-0.954; p<0.001), dle Kappa indexu témét perfektni. V
zhodnoceni endoskopického obrazu metodou NBI nebo SPIES nebyl signifikatni rozdil (p
=0,6065).

Pii odliseni nemalignich 1ézi (cysta, polyp, chronicky zanét, hyperkeratoza, lehka a
stiedné tézka dysplazie) od 1ézi malignich (tézka dasplazie, carcinoma in situ, invazivni
karcinom) v NBI obraze byla senzitivita a specificita 83,0% (95% IS: 60-94%) a 98,0%
(95% IS: 87-100%), v SPIES obraze 86,0% (95% IS: 63-96%) and 96,0% (95% IS: 87—
99%). Pozitivni a negativni prediktivni hodnota NBI endoskopie byla 95,0% a 92,0% a
SPIES endoskopie 90,0% and 94,0%.

Shrnuti vysledkail

Ve studii byla statisticky dle Kappa indexu prokazana témétf perfektni shoda obou
endoskopickych metod, NBI 1 SPIES, v hodnoceni slizni¢ni vaskularizace. Byl potvrzen
ptinos rigidni SPIES endoskopie v diagnostice slizni¢nich 1€zi porovnatelny s jiz bézné
uzivanou NBI videoendoskopii. Obé metody proto lze pfti vySetieni pacienta kombinovat a

doplnovat.
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5 DISKUZE

Epitelialni karcinomy hrtanu a hypofaryngu jsou diagnostikovany ¢asto v pozdnich stadiich
nemoci, mnohdy se Spatnou prognoézou (95, 115), chirurgicka a onkologicka 1éEba
pokrocilych tumorti vede ke znacné mutilaci postizené¢ho jedince, k porucham polykéani,
uspésnosti jejich 16¢by (9).

Nové endoskopické metody jsou nékdy nazyvany ,,predhistologickou‘ diagnostikou. Zatimco
chromoendoskopie, autofluorescence, kontraktni endoskopie, konfokalni endomikrosopie ¢i
optické koherentni tomografie maji fadu limitaci pro validni vySetfeni hrtanu, event.
hypofaryngu (45, 71, 123), proto Kk jejich vyraznéjSimu rozvoji v diagnostice patologii v ORL
oblasti nedochazi. Naproti tomu Narrow Band Imaging endoskopie i mladsi endoskopicky
systém SPIES piedstavuji metody snadno a rychle proveditelné v lokalni anestezii a pacienty
dobfe tolerované i pfi ambulantnim vySetieni.

K vysetfeni pomoci NBI endoskopie jsou indikovani pacienti S makroskopickou 1ézi hrtanu ¢i
hypofaryngu. Déle je vhodné vysetieni podstoupit u pacientl S rizikovymi faktory zvySujicimi
pravdépodobnost rozvoje spinoceluldrniho karcinomu na sliznicich v ORL oblasti (koufeni,
nadmérna konzumace alkoholu, HPV infekce) (85) nebo se symptomy suspektniho
nadorového onemocnéni, napt. pacienti s chrapotem trvajici déle nez 3 tydny.

Standardni zobrazeni bilym svétlem umozZnuje zaznamenat makroskopicky zietelné léze.
Nicméné diskrétni zmény architektury cév, ke kterym dochdzi pii rozvoji epitelidlnich
karcinomt, jsou zifejmé piedevsim pii pouziti HDTV (High Definition Television) kamery
(20). Proto ma zvétsovaci HD endoskopie zcela zasadni vliv pii ,,optické™ diagnostice (66).
Spojenim HDTV a NBI endoskopie 1ze na zakladé zmén intraepitelidlnich kapilarnich klicek
(intraepithelial papillary capillary loops, IPCL) uréit hloubku invaze nadoru do vrstev sliznice
¢i podslizni¢nich tkani a tak ur¢it malignitu l1éze s vysokou pravdépodobnosti jesté pied
histopatologickou diagn6zou (50, 83).

Vyhodou metody NBI endoskopie je moznost ambulantniho provedeni, snadné vySetfeni
S moznosti zpétné analyzy zdznamu v kratkém casovém intervalu. NBI endoskopie piinasi
vyborné vysledky v piipad¢ ¢istého povrchu pozorované sliznice (68).

Vyznamné misto zaujimd NBI nebo SPIES endoskopie i1 pfi odebirani cilenych biopsii
Vv pribéhu operacnich vykonli, hodnoceni slizni¢niho §ifeni nador ¢i urCovani bezpecnych
resekénich linii (83). V nasi studii jsme potvrdili, ze pomoci NBI/SPIES endoskopie bylo az u
20-32% pacientli zjistén vétsi ploSny rozsah léze, pfipadné i léze dfive nezjisténé pii
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endoskopii bilym svétlem. NBI/SPIES endoskopie miize byt proto pouzita k uréeni rozsahu
nadorovych slizni¢nich zmén, coz se muze uplatnit pfi planovani chirurgické ¢i onkologické
terapie (84).

Hodnoceni cévnich zmén ve sliznici prochdzelo vyvojem. Pro analyzu NBI obrazu, pifedevsim
hrtanovych 1ézi, Ni et al. (78) a nasledné i Arens et al. (5) vytvofili navrh hodnoceni vzhledu
vaskularnich zmén, nicméné jednotna klasifikaci cévnich kli¢ek doposud neexistuje. Ni et al.
se Vhodnoceni cévnich klicek relativné striktné zaméfuji na tvar kli¢ek, ktery spojuji
s konkretnim histopatologickym nalezem. Arens et al. pfistupuji k hodnoceni vice ,,celostne*,
piihlizeji na terén a charakter 1éze, u které slizni¢ni vaskularizaci hodnoti, ¢im lze vice vyuzit
potencial ,,optické* biopsie.

Pro ucely nasi studie byl zpocatku pouzivan navrh klasifikace kapilarnich klicek dle Ni et al.,
dle kterého jsou zmény IPCL déleny na 5 typd, kdy typy I-IV vykazuji zndmky normalni
sliznice nebo low-grade dysplazie, naproti tomu u podtypi V byla verifikovana tézka
dysplazie, carcinoma in situ nebo invazivni karcinom (78).

V nasi studii byl u slizni¢nich 1ézi s benigni vaskularizaci v NBI modu ve 7,9% ptipadi
histologicky prokézdn invazivni karcinom a pacienti tak byli na zdkladé zobrazeni v NBI
modu poddiagnostikovani. Nicmén€ vSechny histologicky verifikované maligni 1éze byly
v NBI modu hodnoceny jako vaskularizace Typ V. Sensitivita a specificita flexibilni NBI
endoskopie pfi vySetfeni pacientti s karcinomem v ORL oblasti se v literatufe uvadi 91,3-
100%, resp. 91,6-98,0% (82, 115). Dle nasi studie byla prokazana senzitivita NBI metody
88,0%, specificita 94,9%, co odpovida vysledku recentnich studii.

Diagnostickym problémem v bézné praxi je hodnoceni leukoplakii. Klinicky vzhled
leukoplakii hrtanu mtze byt velmi variabilni, pfi klinickém zobrazeni bilym svétlem nelze
jasné posoudit souvislost mezi makroskopickym charakterem léze a jejim malignim
potencialem, stupen epitelialnich zmén je hodnocen histologicky (28, 31).

Dle studie Lee et al. (2015) na skupiné 63 pacientt s leukoplakii hlasivek bylo zkoumanim
morfologie laryngealnich 1€zi prokazano, ze u 1€zi postihujicich vice nez ' hlasivky dochézi
signifikantné cCastéji k recidivé 1 maligni transformaci prekancerdzni 1éze (62). Je tedy
predpoklad, ze rozsahlejsi 1éze budou spise vykazovat znamky téZkych premalignich zmén,
popfipadé invazivniho karcinomu. Proto byli z provadéné dil¢i studie vylouceni pacienti
s exofytickymi lézemi hrtanu a posuzovany jenom plosné leukoplakie.

Isenberg et al. v studii 136 pacientii (208 biopsii) s leukoplakii hlasivek prokazuji, ze v 53%
piipadl se histologicky jedna o 1ézi bez znamek dysplazie, u zbylych pacientt byly prokazany

histopatologicky rtzné stupné transformace epitelidlnich bun€k od lehké dysplazie az po
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invazivni karcinom (51). Déle dle Isenberga et al. (2008) byla analyzou dat né€kolika studii
potvrzena tendence k maligni transformaci u té¢zké dysplazie nebo znamky carcinoma in situ v
18,1% piipadi. U 1ézi bez inicidlniho prikazu dysplazie bylo dlouhodobym sledovanim a
opakovanymi histologickymi vySetfenimi zjisténo, ze rozvojem spinocelularniho karcinomu
je ohrozeno az 3,6% pacientd (51). Leukoplakie tak ptedstavuje diagnosticky ,,ofiSek*,
protoze konvencnimi vySetfovacimi metodami nelze jasné urcit prognézu onemocnéni (8).
Ricci et al. v analyze 207 pacienti s leukoplakii hlasivek publikovali, Ze nejvyssi incidence
hyperkeratdzy hrtanu byla zaznamenana u pacientu v 5. - 7. dekadé zivota (91). V nasi studii
bylo 55,5% pacientt starSich nez 60 let. Pravé pacienti ve v&€ku nad 60 let trpi fadou
komplikaci pfi vykonu v celkové anestezii (101). V studii bylo u jedincti nad 60 let postiZzeno
2 a vice komorbiditami 54,3% pacientu.

V klinické praxi je tfeba leukoplakie povaZovat za prekancer6zy, nicméné ne kazdy nalez
leukoplakie je indikaci k vySetfeni a excizi leukoplakie, u fady pacientt je leukoplakie dobie
hodnotitelna prostym okem ¢i zvétSovaci endoskopii, je proto doporucovano sledovani
pacientil (120). Odliseni ptipadné maligni transformace v bilém svétle je ale obtizné.

Bélavé povlaky hyperkeratézy nebo fibrinu kryjici vaskularizaci 1éze v literatufe povazovany
za limity NBI endoskopie, nicméné v danych piipadech mohou byt pozorovany IPCL
Vv okrajich makroskopické 1éze (68, 78), pokud se nedaii dostateCne zobrazit cévy piimo
Vv centru leukoplakickeé 1éze.

Yang et al. v studii 414 pacientll s leukoplakii dutiny ustni prokézali, ze v ptipadé nalezu
maligni intraepitelidlni mikrovaskularizace v NBI modu Ize opticky detekovat tézké
dysplastické zmény, carcinoma in situ ¢i invazivni karcinom spolehlivéji, nez hodnocenim
morfologické struktury 1éze pouhym bilym svétlem (119).

V dil¢i studii se podatfilo prokazet, ze NBI endoskopie je metoda adekvatné zhodnotit
charakter leukoplakii hrtanu se senzitivitou 88% a specificitou 89,5%. Pro hodnoceni
leukoplakii jsme k dosazeni co nejoptimalnéjSiho vysledku optické biopsie volili kombinaci
klasifikaci cévnich kli¢ek dle Ni a dle Arense. Nejvétsi obtize byly zjiStény pii analyze
vaskularizace typu IV dle Ni, resp. perpendikularni vaskularizace typu 1l dle Arense, tedy pfi
hodnoceni jemnych teckovitych cévnich klicek, které lze pokladat za charakteristickou
vaskularizaci pro benigni 1éze a low-grade dysplazie, tj. typickou pro hyperplazii, lehkou ¢i
stiedné tézkou dysplazii (78). Pfi hodnoceni vysledkii nasi studie byla popsana vaskularizace
pii NBI endoskopii u 6 vzorkil, v 66,7% piipadli se histologicky jednalo o stfedné téZkou

dysplazii, v 33,3% ptipada byl verifikovan carcinoma in situ.
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V dobé publikovani vysledka nasi studie chybély recentni prace zabyvajici se hodnocenim
vaskularizace u leukoplakii hrtanu. V uplynulych 1,5-2 letech je ale problematika mnohom
diskutovanéjsi. Objevuji se dal§i prace, které predkladaji piinos NBI endoskopie pro
klasifikaci leukoplakii hlasivek s navrhem jejich terapie (44, 64). Pro nas je potéSujici, ze
vysledky nasi studie o leukoplakiich byly zafazeny mezi 5 praci spliiujici kritéria metaanalyzy
hodnotici vyznam klasifikace dle Ni v predikci neoplazii (73, 100).

Na zéklad¢ slizni¢nich cévnich pleteni zobrazenych pii NBI endoskopii lze se statisticky
vyznamnou piesnosti rozliSit benigni a maligni cévni vaskularizaci. Pacient s leukoplakii bez
patologické vaskularizace pfi NBI muze byt dlouhodobé pouze endoskopicky sledovan a byt
tak uSetfen biopsie Vv celkové anestezii. Tento pfistup muze byt priznivé hodnocen hlavné u
polymorbidnich pacientll vyssiho véku, ktefi jsou z diivodu komorbidit rizikovi pro celkovou
anestezii.

V poslednim desetileti byla publikovana fada studii vyznamné doporucujici a preferujicich
NBI endoskopii v diagnostice vaskularnich zmén v ORL oblasti (4, 68, 81, 82, 99, 102, 107),
naproti tomu referenci o vyuziti SPIES endoskopie je v literatufe minimum (20, 87). Proto
bylo nasim zajmem ob¢é metody srovnat a posoudit piinos, event. zastupitelnost obou
technologii.

Ve studii jsme se rozhodli hodnotit cevni pletené popisni klasifikaci dle Arense, a to jak u
NBI obrazt, tak i u SPIES endoskopickych nélezt, jelikoz zadna klasifikace pro SPIES
endoskopii doposud nebyla publikovéna.

Arens rozdélil slizni¢ni vaskularizaci jednoduchym a praktickym zplisobem na longitudinalné
se vetvici benigni cévy a perpendikularné formované klicky v 3D prostoru dominujici u
prekanceroznich a malignich 1ézi (5). Tato deskriptivni klasifikace byla vytvofena pro popis
hlasivkovych 1ézi, v pfedkladané praci jsme ji vyuZili v hodnoceni laryngedlnich 1
hypofaryngealnich 1ézi.

Pro longitudinalni vaskuldrni zmény je typické vétveni v roving€. Detekce tohoto typu cévni
pletené¢ pii NBI, event. SPIES, endoskopii neni obtiznd, protoze cévy jsou lokalizovany
pfevazné na hladkém povrchu patologické 1éze. Ve studii nédlez longitudinalni vaskularizace
v SPIES obrazu odpovidal histologicky benignim 1ézim nebo low-grade dysplazii ve vSech
ptipadech, v NBl modu byla u 4,2% 1ézi s longitudinalni vaskularizaci potvrzena high-grade
dysplazie.

Perpendikularni cévni pletenn je charakterizovana tvorbou cévnich klicek (IPCL). Pravé

pecliva analyza IPCL je klicova v diferenciaci premalignich a nadorovych zmén.

vvvvvv
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vyrustajici z hlubSich podslizni¢nich vrstev, které jsou v endsokopickém NBI/SPIES obrazu
rozpoznany jako malé symetrické tecky (4, 5, 78). Tento cévni nalez byva pfiznaény pro
benigni a low-grade dysplastické 1éze, typicky pro blizké okoli hyperkeratdzy, nckdy ale
mize imitovat i vzhled s HPV sdruzenou RRP (5, 68, 78).

V endoskopickém obrazu RRP lze detekovat skutecné kroutici se cévni klicky vnotfené do
trojrozmérné morusovité struktury. Jsou tvoreny klickami, které b&zi z hlbsich vrstev
podslizni¢nich tkani k povrchu sliznice. Na rozdil od prekancer6znich 1€zi jsou tyto kapilary
symetrické, pravidelné. Pravé znadmky centralni kapilary v jednotlivych papilach obecné
pomabhaji odlisit papilom od high-grade dysplazie nebo spinocelularniho karcinomu (2).

Ve studii byly typické prostorové morusovité 1éze se symetrickymi klickami povazovany za
RRP a tato “opticka” biopsie byla histologicky potvrzena ve vSech piipadech. Obdobné
vysledky byly zjiStény u obou metod.

Rozsitené, vétvené a relativné symetrické teCkovité klicky nebo tmavé-hnédé skvrny
predstavuji nejvetsi problém pii vySetfeni. Ni et al. v své klasifikace NBI nalezi oznacili
zminény vzhled cévnich zmén za benigni, protoze histologicky u nich byla nejcastéji
diagnostikovana low-grade dyzplazie (78). Arens et al. deklarovali, ze pfi karcinogennim
procesu narusta tendence cév tvofit spiraly, kroutit se (4, 5). Emiliani et al. zaznamenali
piinos Clara+Chroma modality v detekci tmavych klicek pii SPIES endoskopii pro nartst jasu
a kontrastu v porizeném obrazu (20). Podafilo se nam detekovat teCkovité kli¢ky vétSinou na
hladkém povrchu laryngealnich i1 hypofaryngélnich 1ézi a déale v okoli granulomu a
leukoplakii. Nalez teckovitych cévnich 1ézi koreloval s low-grade dysplazii v 72,7% NBI
obrazt a v 66,7% SPIES obrazt. Ve zbylych 1ézich s detekci teckovitych kli¢ek na nerovném
povrchu, event. exulcerovaném terénu, byly histologicky potvrzeny high-grade dysplazie
nebo spinoceluldrni karcinom.

Rust epitelialniho tumoru vede k dezorganizaci vaskularni mikroarchitektury, ktera se projevi
zménami v uspofadani, rozméru a tvaru IPCL a ztraté¢ jejich pravidelnosti (5).
V endoskopickém obrazu je pozorovatelny kolaps mikrovaskularni sit€ a abnormalni klicky se
objevuji v centru nebo na periferii exofytickych, event. exulcerovanych tumort (5, 68).
V terénu zminénych makroskopickych zmén byly u IPCL s bizarnim prabéhem u 95,0%
pacientt pii NBI endoskopii a u 90,0% pacientii pii SPIES endsokopii histologicky potvrzeny
znamky high-grade dysplazie nebo spinocelularniho karcinomu.

Emiliani et al. publikovali zji$téni, Ze u Spectra A a Spectra B dochazi k zhorSeni kvality
obrazu pfi postprocesingové upraveé a vysledné zobrazeni je horSi nez u zobrazeni bilym

svétlem (20). V studii jsme potvrdili, ze pfinos v zobrazeni cévnich 1ézi pomoci modta SPIES
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(pfedevsim Spectra B a Clara+Chroma) je podobny jako pii uziti NBI endoskopie, vizualizace
,Optické™ endoskopické metody jsou limitovany na hodnoceni cévni zmén na ,,Cisté* sliznici.
Nejsou vhodné pii piitomnosti nekrotické tkan¢ na povrchu sliznice, pfi stagnaci sekretu nebo
u poradiac¢nich zmén na sliznicich, které znemoznuji spravné hodnotit slizni¢ni cévni pletené
a mohou tak vést k falesn¢ negativnim vysledktim (78). Pti direktni laryngoskopii Vv celkové
anestezii byli nasi pacienti zatizeni i rizikem poskozeni kiehkych tumordznich tkani
s naslednim krvacenim pii endotrachealni intubaci. Tyto faktory limitovaly adekvatni
endoskopické zobrazeni sliznic s patologickou vaskularizaci typickou pro karcinom.

V studii byl potvrzen pfiinos rigidni SPIES endoskopie v diagnostice 1ézi hrtanu a
hypofaryngu porovnatelny s jiz bézné uzivanou NBI videoendoskopii. Je ale ziejmé, ze
rozliSeni flexibilni videoendoskopie nedosahuje kvalit rigidni zvétSovaci endoskopie (82,
115). K eliminaci potencialniho bias by bylo optimalni srovnat vysledky rigidni NBI a SPIES
endoskopie v celkové anestezii. Nicméné disponovali jsme rozdilnymi endoskopickymi
systémy na ambulanci a opera¢nim sale a nebylo jasné, jak piinosna muze byt techonolgie
SPIES. Proto jsme se rozhodli ji srovnat s NBI metodou, s kterou jsme jiz méli vyborné letité
zkuSenosti.

Ob¢ uzit¢ metody se jevi byt efektivni S pfiblizné obdobnou piesnosti V porovnani
S histologickymi vysledky, pfedev§im pfi rozpoznavani benignich 1ézi, véetné RRP a low-
grade dysplazie. Detekce vaskularnich zmén typickych pro benigni laryngedlni a
hypofaryngalni patologické 1éze vétsinou lokalizovanych na hladkém povrchu je mnohem
snadnéj$i neZ analyza IPCL v nepravidelném a nerovném terénu. U obou endoskopickych

vvvvvv

v kontextu celé laryngealni/hypofaryngeali 1éze.

55



6 ZAVER

1. Zhodnotit vyznam HD endoskopie pro diagnostiku lézi v hrtanu a hypofaryngu.

ZvétSovaci endoskopie zasadnim zplisobem zlepSuje zobrazeni cévnich pleteni na sliznicich
hrtanu a hypofaryngu a tim usnadiiuje interpretaci nalezu pii optické biopsii. Umoziuje 1épe
zobrazit hranice cévnich zmén a tim ptispiva k zptesnéni rozsahu 1éze a planovani dalsi 1é¢by,
event. zajiSténi radikality chirurgického oSetfeni. Zkvalitiiuje i dispenzarni péci, jelikoz

kvalitni HD zobrazeni usnadnuje 1 detekci recidivy, event. duplicitniho nadoru.

2. Stanovit prinos NBI pro detekci ¢asnych nadorovych zmén na sliznicich a urdit
ucinnost metody pro piedhistologickou diagnostiku in vivo.

NBI endoskopie sehrava klicovou roli ve v¢asné detekci prednadorovych a nadorovych 1ézi
hrtanu se senzitivitou 88,0% a specificitou 94,9%. Metoda umoznuje Iépe vizualizovat
patologické 1éze, které nelze zachytit konvenéni endoskopii a u 40% piipadi zobrazi vétsi
rozsah 1éze nez pouhé bilé svétlo - tim prispiva ke zlepSeni ,,ptedhistologické® in vivo

diagnostiky epitelidlnich 1ézi.

3. Prokazat vyznam NBI v hodnoceni slizni¢ni vaskularizace u plo$nych leukoplakii
hrtanu se zhodnocenim zmén IPCL v okrajich leukoplakie, pokud nelze posoudit
vaskularizaci v centru léze, a porovnat s vysledky histologickych vysetfeni.

Hodnoceni slizni¢nich vaskularnich zmén v centru nebo v okrajich leukoplakii pomoci NBI je
ve vyznamné korelaci s histologickym néalezem. Na zdklad¢ slizni¢nich cévnich pleteni
zobrazenych pi1 NBI endoskopii lze se statisticky vyznamnou ptesnosti rozliSit benigni a
maligni cévni vaskularizaci. Metoda tak vyrazné zlepSuje detekci maligniho potencialu
leukoplakii, 1ze ji povazovat za vysoce piinosnou pro diagnostiku a sledovani pacientd
s leukoplakiemi hrtanu. Pacient s plosnou leukoplakii bez nalezu patologické vaskularizace
pi1 NBI mtze byt dlouhodobé pouze endoskopicky sledovan a uSetfen tak probatorni excize
Vv celkové anestezii. Tento piistup mize byt pfiznivé hodnocen hlavné¢ u polymorbidnich

N 24

pro celkovou anestezii.

4. Porovnat prinos ,,optické* biopsie pomoci NBI a SPIES v diagnostice patologickych

1ézi hrtanu a hypofaryngu.
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Oba optické endoskopické systémy, NBI i SPIES, jsou porovnatelné v detekci a moznosti
poridit validni obraz k analyze slizni¢nich neovaskularizaci typickych jak pro benigni, tak pro
pfednadorové a nddorové zmény. Celkova shoda obou endoskopickych metod navzajem je az
92,54%. Endoskopické vystupy se pii stanovovani ,ptredhistologické™ diagnostiky daji
kombinovat a dopliiovat, neni nutné mit stejny endoskopicky systém na ambulantni vySetieni

i na chirurgickém sale.

5. Stanovit vyznam NBI/SPIES endoskopie v bézné klinické praxi.

Pro snadné a rychlé provedeni v ambulantni praxi se NBI endoskopie jevi jako efektivni
screeningova metoda pro vcéasnou diagnostiku laryngalnich, event. hypofaryngdlnich
karcinomu i sledovani pacientd pro prodélané, predev§im onkochirurgické 1é¢bé. Pacienty je
dobfe tolerovana a bézné uzivana k zlepSeni dispenzarni péce. Archivace zaznamu vySetieni
umoznuje hodnotit vyvoj 1ézi v Case, co je piinosné hlavné u papilomatoézy hrtanu nebo
pti sledovani prekancerdéz. Na zakladé posunu ve filozofii hodnoceni ,,bélavych® ploch se
posuvaji limity metody a ,,opticka“ biopsie se stdva rutinnim nastrojem az zlatym standardem

diagnostiky laryngedlnich a hypofaryngeélnich lézi.
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8 SEZNAM ZKRATEK

HD
IPCL
NBI
OKT
RRP
SPIES
WHO

high-definition / obraz s vysokym rozliSenim

intraepithelial papillary capillary loops / intraepitelialni kapilarni klicky
Narrow Band Imaging

opticka koherentni tomografie

recurrent respiratory papillomatosis / recidivujici respiracni papilomatoza
Storz Professional Image Enhancement System

World Health Organization

69



9 SEZNAM OBRAZKU

Obr. 3.1
Obr. 3.2

Obr. 3.3

Obr. 3.4

Obr. 3.5

Obr. 3.6

Obr. 3.7

Obr. 3.8

Obr. 3.9

Obr. 3.10

Obr. 3.11

Princip Narrow Band Imaging. Pfevzato z Lukes et al. Endoscopy 2013 (70).
Normalni sliznice hrtanu - zobrazeni v bilém svétle pii HD endoskopii (a), pfi
NBI endoskopii (b).

Schéma typt vaskularizace v NBI obraze. Klasifikace intraepitelidlnich
kapilarnich klicek zobrazovanych pti NBI endoskopii (modifikovano dle Ni et
al.). Typ | — tenké, Sikmé, rozvétvené, propojené klicky. Typ II — rozsitené
klicky. Typ HI — ¢ast vétveni klicek kryto bilou sliznici. Typ IV — jemné
teckovité klicky. Typ Va — intraepitelidlni kapilarni klicky jako vyrazné
hnédavé skvrny. Typ Vb — kli¢ky nepravidelné, klikaté, hadovité. Typ Ve -
hnédavé nepravidelné skvrny roztrousené na povrchu tumoru.

Schéma vétveni epitelidlni vaskularizace — longitudindlni (a) a perpendikularni
(b). Prevzato z Arens et al., Eur Arch Otorhinolaryngol 2016 (5).
Makroskopicky hladkosténny polyp pravé hlasivky, vaskularizace typ 1l dle Ni,
typ I dle Arense, histologicky benigni polyp.

Makroskopicky mnohocetné exofytické 1éze moruSovitého vzhledu,
vaskularizace typ IV dle Ni, typ II dle Arense, histologicky papilomatoza
hrtanu.

Makroskopicky exofyticky tumor bez ulcerace, vaskularizace typ 1V-Va dle
Ni, typ III dle Arense, histologicky granulom, bez dysplastickych zmén
Makroskopicky exofyticky tumor s nerovnym povrchem a leukoplakickymi
lozisky, vasklurazitace dle Ni Vb-Vc, dle Arense typ IV, histologicky
spinocelularni karcinom.

Endoskopicky obraz tumoru pravé hlasivky pii mikrolaryngoskopii v rtiznych
modech techniky SPIES, a — Clara+Chroma, b — Spectra B. Histologicky
verifikovany spinoceluldrni karcinom pravé hlasivky.

Endoskopicky obraz jicnu pii chromoendoskopii s barvenim Lugolovym
roztokem. A — absence roztokem neodbarvenych lozisek, B — n€kolik drobnych
belavych lozisek (do 10), C — mnohocetné neodbarvené loziska (vice nez 10),
D — Cetné nepravidelné odbarvené loZiskové 1éze. Prevzato z Fukuhara et al., J
Clin Gastornterol. 2010 (26).

Princip autofluorescence. Prevzato z www.archieve.ijds.in
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Obr. 3.12

Obr. 3.13

Obr. 3.14

Obr. 3.15

Obr. 3.16

Obr. 4.1

Obr. 4.2

Obr. 4.3

Obr. 4.4

a — flexibilni laryngoskopie bilym svétlem s nalezem leukoplakie na pravé
hlasivce s reaktivnim zarudnutim na levé hlasivce, b — autoflorescencéni
endoskopie zobrazujici svétlezelenou autoflorescenci pravé hlasivky v misté
hyperkeratinizace a mirnou hyperemii v pfedni c¢asti obou hlasivek.
Histopatologicky potvrzena mirnd dysplazie s hyperkeratozou. Prevzato
z Arens et al., Eur Arch Otorhinolaryngol 2004 (3).

Tumor v obrazu kontaktni endoskopie (zvétSeno 150x). Jsou zobrazeny
anomalie jader — nepravidelnosti rozméru a barveni, nepravidelné okraje,
prominujici jadérka. Pfevzato z Andrea et al., Ann Otol Rhinol Laryngol 1995
Q).

Obraz supraglottis z konfokalniho endomikroskopu zaznamenan in vivo po
topické aplikaci acriflavin-hydrochloridu. Pfevzato z Hughes et al., Head Neck
2010 (45).

Invazivni karcinom levé hlasivky. Obraz pii optické koherentni tomografii
s korenspodujicim histologickym nalezem. EP — epitel, TZ — tumor, LP —
lamina propria, GE — céva. Prevzato z Kraft et al., HNO 2010 (59).

Ptehled endoskopickych chordektomii dle Remacla, priifezy v horizontélni a
frontalni roving (88, 90).

Porovnani zobrazeni 1éze pravé hlasivky pii flexibilni endoskopii bilym
svétlem (a) a pfi NBI endoskopii (b) — v NBI endoskopii vétsi plosny rozsah
1éze, vaskularizace Typ IV dle Ni, histologicky prokazan papilom.

Porovnani zobrazeni 1éze levé hlasivky pfi flexibilni endoskopii bilym svétlem
(a) a pii NBI endoskopii (b) — vaskularizace Typ IV-Va dle Ni, histologicky
verifikovan carcinoma in situ.

Exofytickd tumord6zni 1éze s centralni ulceraci s difuznimi lozisky leukoplakii
postihujici ob& hlasivky se Sifenim na ventrikularni fasu vlevo — zobrazeni pii
flexibilni videolaryngoskopii bilim svétlem (a) a v NBI modu (b), néasledné
endoskopicky obraz 1éze pii direktni laryngoskopii zaznamendn systémem
SPIES v modech Clara+Chroma (c) a Spectra B (d). Endoskopicky v NBI a
SPIES obrazech patologickd perpendikularni vaskularizace typu IV.
Histologicky potvrzen invazivni spinocelularni karcinom.

Porovnani zobrazeni plosné leukoplakické 1éze na obou hlasivkach pii
flexibilni endoskopii bilym svétlem (a) a pii NBI endoskopii (b) — v NBI

endoskopii viditelny vétsi ploSny rozsah 1éze, patologickd vaskularizace Typ
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Obr. 4.5

Obr. 4.6

Obr. 4.7

Va dle Ni, resp. perpendikularni vaskularizace Typ III dle Arense, zjiSténa
Vv pfedni tfetin€ levé hlasivky, histologicky prokézan invazivni spinocelularni
karcinom.

Porovnani zobrazeni leukoplakie pravé hlasivky pfi flexibilni endoskopii bilym
svétlem (a) a pti NBI endoskopii (b) — v NBI endoskopii benigni vaskularizace,
Typ III dle Ni, resp. Typ I dle Arense, histologicky prokazana lehka dysplazie.
Charakter intraepitelidlnich kapilarnich klicek hodnocenych v NBI modu
v korelaci s vysledkem histologického vySetieni odebranych vzorku. A —
benigni typ vaskularizace v NBI endoskopii, B — maligni typ vaskularizace
v NBI endoskopii.

Véeékové zastoupeni pacientl u pacientli s maligni vaskularizaci dle NBI

(skupina I) a pacientl s benigni vaskularizaci (skupina II).
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Tab. 3.1
Tab. 3.2

Tab. 3.3

Tab. 3.4

Tab. 3.5

Tab 3.6

Tab. 4.1

Tab. 4.2

Tab. 4.3

Kritéria uzivana k diagnostice dysplazie

Vzajemné srovnani klasifika¢nich systému intraepitelialnich 1ézi v ORL oblasti
dle van der Waala (108)

Histopatologicka stadia laryngealnich dlazdicobunéénych intraepitelidlnich 1ézi
(dle WHO 2017)

Princip Narrow Band Imaging (NBI) endoskopie

Vyuziti Narrow Band Imaging

Ptehled vaskuldrnich zmén v centru laryngedlni 1éze nebo v jejim blizkém
okoli (modifikovano dle Arense).

Vztah mezi NBI klasifikaci a histologickou diagnézou (n — pocet, % - procento
histologickych diagnéz).

Vztah mezi NBI ,,optickou* biopsii a histologickou diagn6ézou (n — pocet, % -
procento histologickych diagnéz).

Porovnani ,optické* biopsie pii NBI/SPIES endoskopii s vyslekdy
histologického vysetieni (n — pocet, % - procento histologickych diagndz, cis —

carcinoma in situ).
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12 SOUHRN POZNATKU DIZERTACNI PRACE

Karcinomy hrtanu a hypofaryngu jsou casto diagnostikovany v pokroc¢ilych stadiich nemoci,
mnohdy se Spatnou prognézou, kdy chirurgickd a onkologicka 1écba rozsahlych tumora vede
ke znacné mutilaci postizené¢ho jedince. VCasny zachyt téchto malignit, optimaln¢ jesté
Vv stadiu prekancer6z, je proto jednim z kli¢ovych faktora GspeSnosti jejich 1écby.

V diagnostice nadorti horniho aerodigestivniho traktu doSlo v pribéhu poslednich 15 let
k rozvoji piedevsim optickych endoskopickych zobrazovacich metod, které se zaméfuji na
odhaleni diskrétnich slizniénich zmén. Proto se tyto metody nékdy nazyvaji i
,predhistologickou* diagnostikou.

Predkladana prace si dava za cil ovétit ucinnosti novych endoskopickych metod k zpiesnéni
diagnostiky pacientd pfichazejicich do ORL ambulanci ¢asto s nespecifickymi ptiznaky
nadorového postizeni, v ptipadé leukoplakii navrhuje jejich hodnoceni a management.
Porovnava taky néjnovéjsi optické endoskopické systémy NBI a SPIES, diskutuje jejich
pfinost pro béznou ORL praxi i limity vySetieni.

Prace potvrdila, ze NBI, event. SPIES endoskopie sehrava klicovou roli ve vCasné detekci
prednadorovych a nadorovych 1ézi hrtanu a hypofaryngu. Systémy umoznuji 1épe vizualizovat
patologické 1éze, které nelze zachytit konvencni endoskopii, a utémeétr poloviny piipada
zobrazi vétsi rozsah 1€ze nez pouhé bilé svétlo.

K zasadnimu zlepSeni zobrazeni cévnich pleteni na sliznicich horniho aerodigestivniho traktu
a snadnéjsi interpretaci nalezu pii ,,optické™ biopsii pfispiva zvétSovaci HD endoskopie.
Umoznuje 1épe zobrazit hranice cévnich zmén a tim pfispiva k zpfesnéni rozsahu léze a
planovéani dal§i 1€cby, event. zajisténi radikality chirurgického oSetfeni. Zkvalithuje 1
dispenzarni péci, jelikoz kvalitni HD zobrazeni usnadiiuje i detekci recidivy, event.
duplicitniho nadoru.

Na zdklad¢ slizni¢nich cévnich pleteni zobrazenych pii NBI endoskopii Ize se statisticky
vyznamnou piesnosti rozliSit benigni a maligni cévni vaskularizaci. V ptipadé leukoplakii tak
metoda vyrazné zlepSuje detekci jejich maligniho potencialu. Pacient s plosnou leukoplakii
bez nalezu patologické vaskularizace pfi ,,optické™ biopsii miize byt dlouhodobé pouze
endoskopicky sledovén a uSetien tak probatorni excize v celkové anestezii.

Oba ,,optické* endoskopické systémy, NBI i SPIES, jsou porovnatelné v detekci a moznosti
pofidit validni obraz k analyze slizni¢nich neovaskularizaci typickych jak pro benigni, tak pro

pfednadorové a nadorové zmény. Endoskopické vystupy se pii stanovovani
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»predhistologické™ diagnostiky daji kombinovat a doplhovat, neni nutné mit stejny
endoskopicky systém na ambulantni vySetfeni i na chirurgickém sale.

Pro snadné a rychlé ambulantni provedeni se NBI endoskopie jevi jako efektivni screeningova
metoda laryngalnich, event. hypofaryngalnich karcinomu i sledovani pacienti pro prodélané,
predevs§im onkochirurgické 1é¢bé. Pofizeni zaznamu pii NBI umoziuje hodnotit i diskrétni
zmény lézi v Case, co je ptinosné hlavné u papilomatdézy hrtanu nebo piisledovani
prekanceroz. Na zéklad¢ zlepSujici se interpretace zobrazenych 1ézi se NBI ¢i SPIES stava

rutinnim nastrojem az zlatym standardem diagnostiky laryngeélnich a hypofaryngealnich 1ézi.

81



Summary

Laryngeal and hypopharyngeal squamous cell carcinoma are very often diagnosed in
advanced cancer’s stages, typically with poor prognosis. Surgical or oncological treatment
leads to mutilation of patients in many cases. Early diagnosis of cancer, optimally detection of
precancerous lesion, is crucial factor for successful therapy.

In recent decades, endoscopic methods and tools have improved, leading to an earlier
detection of not only epithelial but also vascular changes. For posibility to estimate the
malignant potencial of lesions the methods are called ,,prehistological* diagnosis.

The aim of this dissertation is to confirm efectivity of new optical endoscopic methods and to
contribute to more accurate diagnosis of early stages of laryngeal and hypopharyngeal cancer
in patients coming to the ENT clinic. As well as, this study suggests evaluation a management
of leukoplakias, compares the diagnostic methods NBI and SPIES, discusses their impact for
clinical practice and limitations of endoscopic examination.

NBI, respectively SPIES endoscopy, is essential for detection of precancerous and cancerous
lesions localized on laryngeal/hypopharyngeal mucosa. Endoscopic systems improve to
imagine pathological lesions which are not detected by convential white light endoscopy
and/or larger demarcation of pathological features in almost half of cases.

The best image definition, both for conventional white light endoscopy and NBI/SPIES, is
achieved by the use of a HDTV (High Definition Television) camera incorporated on the
endoscope, thus no degradation occurs in the quality of images during magnification. The
result is a very sharp, detailed and bright picture that looks almost three dimensional.
Intraepithelial papillary capillary loops are more effectively detected by HD endoscopy and
interpretation of vascular patterns is easier and more accurately. Using HD NBI/SPIES
endoscopy gives more exact identification of surgical margin during laser resection and also
improves synchronous or metachronous tumours detection.

Statistically was confirmed that observing epithelial microvascular changes by NBI
endoscopy is sufficient for discriminating between benign and malignant patterns of
laryngeal/hypopharyngeal lesion, especially of vocal cord leukoplakia. The close accordance
between NBI features and histological results suggests that a negative NBI endoscopy may be
an indication for long-term endoscopy follow-up without histological evaluation.

Both optical endoscopic systems, NBI and SPIES, are comparable in detection a analysis of
epithelial vascular patterns typical for benign, precancerous or malign lesions. It is possible to

combinate both endoscopic methods in diagnostic procedure of pathological lesions.
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For easy and good tolerance of flexibile NBI endoscopy seems to be this method very
effective for screening laryngeal/hypopharyngeal carcinoma or in detection metachromous
tumors after oncological treatment. Archiving of NBI records and systematic description of
superficial vascular paterns allows to improve of evaluation discrete epithelial changes in time
what is important for observation of precancerous lesions or recurrent respiratory
papillomatosis. For all these facts new optical endoscopic methods became to gold standard

and rutine diagnostic tools of laryngeal/hypopharyngeal lesions.
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