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EDITORIAL

Editorial

J. Plzak

Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku 1. LF UK a FN v Motole, Praha

Vazené kolegyné a vazeni kolegové,
s potésenim jsme prijali nabidku $éfre-
daktora casopisu prof. Jaromira Astla
k pfipravé tohoto cisla Otorinolaryngo-
logie a foniatrie z per autor( Kliniky oto-
rinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku
1. LF UK a FN v Motole. Historie tohoto
pracovisté sahd az do 19. stol., kdy bylo
zalozeno 15. kvétna 1892 jako prvni
Ceskd ORL klinika prof. Emilidnem Kauf-
mannem. Klinika vznikla rozstépenim
némecké usni kliniky ve Vieobecné ne-
mocnici v Praze, ktera pUsobila na Karlo-
-Ferdinandové c.k. univerzité od roku
1874 a byla jednou z nejstarsich usnich
klinik celosvétové. V Cele prvni Ceské
ORL kliniky na prof. Kaufmanna (vedl kli-
niku v letech 1892-1912) navazaly vy-
znamné osobnosti nejen Ceské, ale i své-
tové otorinolaryngologie: prof. Otakar
Kutvirt (1912-1930), prof. Antonin Pre-
cechtél (1930-1960), prof. Karel Sedla-
¢ek (1960-1976), prof. Stanislav Tichy
(1976-1986), prof. Jan Betka (1986-2016).
Klinika vzdy patfila k vedoucim praco-
vistim, kterd zavadéji nové diagnostické,
lé¢ebné a technologické postupy
v oboru a zasluhuji se o jejich sifeni
vramcinaseho statuizajeho hranice.Vy-
chovala nespocet Iékaill, véetné mnoha
vedoucich pracovnik, ktefi z kliniky pre-
chazeji na pozice primait a prednost ji-
nych pracovist v ramci celé republiky.
Je sidlem Katedry otorinolaryngologie
IPVZ, a tak ma zasadni postaveni v post-
gradudlnim vzdélavani Iékafd. V pregra-
dudlni vyuce zajistuje vyuku ORL a chi-
rurgie hlavy a krku na 1. LF UK, kterd je

svym objemem v CR nejvétsi, a podili se
i na vyuce v ramci 2. LF UK.

Na klinice je dlouhodobé zakotvena
védecko-vyzkumnd spoluprace na na-
rodni drovni, klinika spolupracuje s ji-
nymi klinickymi i neklinickymi praco-
visti v ramci lékafskych fakult i ustavi
Akademie véd, ¢asto v rdmci Ph.D. pro-
jektl. V mezinarodnim kontextu klinika
spolupracuje s pracovisti napfi¢ Evropou
i v USA, Austrélii ¢i Africe. Zaméstnanci
kliniky pravidelné vyjizdéji na studijni
a pracovni staze, naopak na pracovisté
pravidelné pfijizdéji na staze a studijni
pobyty kolegové ze zahranici. Klinika se
aktivné zapojuje i do spoluprace na me-
zinarodnich projektech, napf. Evropské
referencni sité nebo Evropské organi-
zace pro vyzkum a [é¢bu rakoviny. Lékafi
a védci kliniky jsou fesiteli fady granto-
vych projektl (AZV, GACR, GAUK) a jsou
publika¢né aktivni. Napfiklad za po-
sledni dva roky publikovali 42 praciv od-
bornych ¢asopisech s impakt faktorem.

Klinika se vyznamné podili na povésti
Ceské otorinolaryngologie na mezina-
rodni scéné, porada v Ceské republice
evropské i svétové kongresy ORL spe-
cializace. Za etalon evropskych ORL kon-
gresU je povazovan 3. evropsky kongres
ORL a chirurgie hlavy a krku 2015 v Praze,
jehoz prezidentem byl prof. Jan Betka
a jenz poctem ucastnik(l vysoce prevy-
Suje ostatni kongresy. Své zastupce kli-
nika vysila do vedeni vrcholnych mezi-
narodnich ORL spolec¢nosti.

Vzhledem k rozsahu aktivit a objemu
prace na klinice nelze vse konkrétné ve

stru¢nosti popsat, proto zde uvadime

jen nékolik popisnych aktudlnich cisel:

4 ORL operacni saly/den;

-2 700 operaci na ORL operacnich sa-
lech, 300 operaci mimo ORL operacni
saly/rok;

« 35 [ékarll (v¢etné neurochirurga a plas-
tického chirurga ve stavu kliniky);

« 25 sester na standardnich oddélenich;

« 25 sester na JIP;

+ 15 sester na ambulanci;

<12 1azek JIP;

« 56 lGZek standardnich ORL lGzek;

« 14 specializovanych ambulanci;

- 10 administrativnich pracovnik.

Pro ¢tenafe tohoto (Cisla ¢asopisu Oto-
rinolaryngologie a foniatrie jsme pfipra-
vili prace mladsich autort Kliniky otori-
nolaryngologie a chirurgie hlavy a krku
1. LF UK a FN v Motole, az na vyjimky
jesté neatestovanych. Navzdory jejich
dosud relativné kratké medicinské praxi
véfime, Ze pro Vas pfipravili zajimavou
smés textl z rdznych subspecializaci na-
$eho sirokého a krasného oboru, od ka-
zuistik pres plvodni prace az po prehle-
dové clanky. Vybérem vékové mladych
autord jsme chtéli poukazat na fakt, ze
z historického hlediska je klinika ,stara”
(letos oslavila 132. narozeniny), ale zéaro-
ven umi byt i kvalitné,,mlada”.

Dékuji autorlim i véem ostatnim pracov-
nikdm kliniky za odvadénou praci a Vam,
¢tendram, preji prijemné a poucné cteni.

prof. MUDr. Jan Plzdk, Ph.D.
vyzvany editor
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PUVODNI PRACE

doi: 10.48095/ccorl2024220

Vysledky reviznich trminkovych operaci
po otosklerdze

Revision stapes surgery after otosclerosis

V. Souéek’, M. Navara®3, S. Zavazalova? J. Bouéek’, J. Astl>?

"Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku 1. LF UK a FN v Motole, Praha
?Klinika otorinolaryngologie a maxilofacidini chirurgie 3. LF UK a UVN Praha

33, lékarskd fakulta, Univerzita Karlova, Praha

Souhrn

Uvod: Otoskleréza je onemocnéni, které charakterizuji zmény kostni tkané otické kapsuly. Primarni stapedotomie s inzerci pistonu je efektivnim
feSenim pfevodni nedoslychavosti s Uspésnosti 72-94 %. Cilem studie bylo zhodnotit ispé3nost revizni operace v zavislosti na primarnim vykonu
a prehled periopera¢niho nédlezu v souvislosti s pravdépodobnym primérnim nedspéchem. Metodika: Do retrospektivni studie bylo zafazeno
38 reviznich tfminkovych operaci z obdobi 2001-2015 indikovanych pro otoskler6zu. Z dokumentace jsme hodnotili a srovnévali predoperacni
a pooperacni hodnoty v ténové audiometrii: prdmérny ténovy prah vzdusného vedeni (PTA — pure tone average), kostné-vzdusné rezervy (ABG -
air-bone gap) na frekvencich 500-2 000 Hz. Ve slovni audiometrii jsme srovnavali hodnoty hladin srozumitelnosti feci (SRT — speech recognition
threshold) pred operaci a po ni. Vysledky: Z 38 pacientd bylo docileno ABG < 20 dB u 30 (78,9 %) s primérnym zlepsenim pooperac¢niho PTA
0 15 dB. Celkem 23 pacientl mélo SRT zlepsené po operaci o > 10 dB, zlepseni > 20 dB bylo zaznamenano u 13 z nich. Pfi rozdéleni souboru podle
predchoziho vykonu byl po stapedektomii (n = 12) uzavien ABG do 20 dB u viech (100 %). Pfi pfedchozi stapedotomii (n = 24) byl ABG do 20 dB
v 17 ptipadech (69,6 %) a u 5 pacientt (20,8 %) doslo pooperacné ke zhorseni sluchu, v priiméru o 4,3 dB. Nejcastéjsim periopera¢nim nalezem
byla u 12 pacientt (25,5 %) dislokovana protéza, u 6 (12,8 %) srlsty dlouhého vybézku kovadlinky (DVK) s fixaci ke stredousni sténé. Eroze DVK
byla u 5 pacientt (10,6 %). Zdvér: Revizni operace nabizi moznost opétovného zlepseni sluchu, ale Uspésnost zavisi na typu predchoziho vykonu
a naslednych pooperacnich zménach. Vzhledem k naro¢nosti, snizené Uspésnosti a zvysenym rizikim operace by méla byt provadéna zkusenym
otochirurgem.

Klicova slova
tfminkova operace - stapedotomie - stapedektomie - revize - trminkové protézy - otoskleréza

Summary

Introduction: Otosclerosis is a multifactorial disease, characterized by growth of abnormally changed bone in the otic capsule. The primary
stapedotomy is an effective treatment of conductive hearing loss with a success rate of 72-94%. The aim of the study was to determine the
success of revision surgery depending on the type of primary surgery and an overview of perioperative findings in connection with probable
primary failure. Methods: 38 revisions indicated for otosclerosis after stapes surgery in 2001-2015 were included in the retrospective study. Air
and bone conductive thresholds, pure tone average (PTA), air-bone gap (ABG) at 500-2,000 Hz, as well as speech recognition threshold (SRT)
were evaluated, and results were compared preoperatively and postoperatively. Results: ABG closure under 20 dB was achieved in 30 (78.9%)
out of 38 patients with an average improvement in postoperative PTA of 15 dB. Twenty-three patients (61.5%) had SRT improved after surgery
by more than 10 dB, but only 13 improved by more than 20 dB. After dividing the group according to previous performance, ABG closure to
20 dB was achieved in 100% revisions after previous stapedectomy with Schuknecht prosthesis (N = 12); in 69.6% (17 cases), revisions after
stapedotomy were done with piston insertion (N = 24). Five patients (20.8%) had slightly impaired hearing postoperatively. The most common
perioperative finding was a dislocated prosthesis in 12 cases (25.5%) and adhesions of the long process of the incus (DVK) with fixation to the
middle ear cavity in 6 cases (12.8%). DVK erosion was present in 5 patients (10.6%). Conclusion: Success of revision surgery depends on the type
of previous performance. Due to the difficulty, reduced success rate, and increased risks of surgery, it should be performed by an experienced
surgeon.

Key words
stapes surgery — stapedotomy - stapedectomy - revision — stapes prosthesis — otosclerosis
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VYSLEDKY REVIZNICH TRMINKOVYCH OPERACI PO OTOSKLEROZE

Uvod

Otoskleréza je multifaktorialni, auto-
zomalné dominantné dédi¢né one-
mocnéni, jehoZ podstatou je loziskova
pfestavba spongidézni kosti (otospon-
gidza) otické kapsuly [1, 2]. Predilek¢-
nim mistem je oblast okoli ovélného
okénka [3]. Dochazi ke zhorseni sluchu
(pfevodni nebo kombinované nedosly-
chavosti), zavrati a/nebo tinnitu [4-6].
Obecné se castéji vyskytuje u zen ve
véku 20-40 let [7]. Klinicky se projevuje
progredujici pfevodni nedoslychavosti
(¢asto oboustranné) a u 65 % nemoc-
nych tinnitem rGizné intenzity [8]. Zavrat
neni typickym pfiznakem, u pacientl
s otosklerézou se mlze manifestovat
v rozmezich 5-30 % [6].

Diagnostiku otosklerézy urc¢ujeme ne-
pfimo absenci patologického nalezu pfi
otoskopickém vysetfeni a vysetfenim
sluchu. V ténové audiometrii nalézame
vétsinou prevodni nebo kombinovanou
nedoslychavost. V pocatcich onemoc-
néni se typicky v jinak normalni kfivce
kostniho vedeni objevuje izolovany po-
kles na frekvenci 2 kHz, ktery je oznaco-
van jako Carhartlv zafez [9]. V dalsSich
fazich vyvoje onemocnéni se sluchova
vada ¢asto méni na kombinovanou, ve
které mlze dokonce prevazovat posti-
zeni vnitfniho ucha (tzv. labyrintizovana
otoskleréza) [10]. Pfi tympanometrii na-
[ézdme A kfivku s nizkym gradientem
a nulovou nebo inverzni odpovéd tfmin-
kového reflexu (SR) z diivodu fixace plo-

Obr. 1. Schuknechtova protéza.
Fig. 1. Schuknecht’s protesis.

ténky tfminku. Slovni (fe¢ovd) audiome-
trie hodnoti porozuméni mluvené fedi,
a proto mUze byt povazovana za vhod-
néjsi ukazatel pfinosu operace a zlep-
Seni kvality Zivota pro pacienta.

Kauzélni |écba otosklerézy neexis-
tuje, ale jsme schopni kompenzovat pro-
jev prevodni nedoslychavosti, a to bud’
konzervativné (sluchadla), nebo chirur-
gicky [4]. Mezi primarni trminkové ope-
race, které byly v rdmci prezentovaného
souboru provedeny, patfi mobilizace,
stapedektomie (s vyuzitim Schuknech-
tovy protézy) a stapedotomie s inzerci
pistonu. Stapedotomie je efektivni me-
todou fesici pfevodni nedoslychavost
u otosklerdzy a jeji Uspésnost, ktera je
definovana uzavérem vzdusné-kostni
rezervy (ABG - air-bone gap) do 10 dB,
se pohybuje v rozmezi 72-94 % [11-13].

Principem mobilizace je pfimé nebo
nepiimé mikrochirurgické plsobeni na
otosklerotické platy. Sluchové vysledky
operace byly dobré, ale pouze kratko-
dobé [14]. Tento typ vykonu se dnes jiz
neprovadi.

V roce 1960 byla poprvé popsana chi-
rurgickd technika tfminkové operace
Schuknechtem a Oleksiukem [15], kdy
po odklopeni bubinku (tympanoto-
mii) odstranili trminek véetné jeho plo-
ténky z ovélného okénka (stapedekto-
mie) a nahradili jej protézou z ocelového
dratu s autolognim tukem. Dolni konec
protézy s upevnénou tukovou tkani vy-
pliuje ovalné okénko a uzavird ote-
viené vestibulum vnitiniho ucha, za-
timco horni zahnuty konec je fixovan
k dlouhému raménku kovadlinky (DVK)
(obr. 1). V dnesni dobé se standardné
pouziva technika stapedotomie, kdy se
vytvaii manudlnim perforatorem, mikro-
frézou nebo laserem otvor do ploténky
tfminku (platinotomie). Na DVK se fixuje
tenky pist sméfujici skrz vytvoreny otvor
(fenestru) do vestibula [16]. Zminéné
protézy tak anatomicky i funkéné nahra-
dily vlastni fixovany tfminek.

V pfipadé nelspéchu primarni tfmin-
kové operace Ize uvazovat o reviznim
vykonu. Mezi indikace k revizi sttedousi
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patfi pfetrvavajici nebo zhorsena pre-
vodni nedoslychavost (ABG minimalné
20 dB a vice), zavrat a nevolnost. Zku-
Senost operatéra je pfi reviznich vyko-
nech zasadni, protoZe Uspésnost revizni
stapedotomie se pohybuje v rozmezi
20-80 % [12, 17-25]. Se zvysujicim se
poctem reviznich operaci se zvy3uje i ri-
ziko Uplné ztraty sluchu (hluchoty), které
se pohybuje od 1,2 do 14 % [17].

Cilem studie bylo zhodnotit stie-
dousni nélez pfi operaci a vyhodnotit
sluchovy zisk reviznich operaci pfi oto-
sklerdze v zavislosti na typu pfedcho-
ziho chirurgického vykonu (mobilizace,
stapedektomie dle Schuknechta, stape-
dotomie s pouZitim pistonu).

Material a metody

Byla provedena retrospektivni stu-
die 90 reviznich tfminkovych ope-
raci (70 pacientd) operovanych na Kli-
nice ORL a maxilofacidlni chirurgie 3. LF
v Ustfedni vojenské nemocnici (UVN)
v Praze v obdobi 2001-2015 pro otoskle-
rézu. Vechny revizni operace provadél
starsi chirurg z oboru otorinolaryngolo-
gie s dlouholetou otochirurgickou praxi.
Z dokumentace bylo mimo jiné vyhod-
noceno pohlavi, vék, ¢asovy odstup od
predchozi operace, pfipadné kompli-
kace a typ pfedchoziho vykonu.

V souboru bylo 40 Zen a 30 muzd. Prud-
mérny vék nemocnych byl cca 48 let,
nejmladsimu 17 let a nejstarsimu 73 let.
Casové rozmezi od predchozi operace
bylo od 2 mésict do 34 let (priimér cca
8,8 let). Z 90 reviznich operaci bylo 50 vy-
konU provedeno na levém uchu a 40 na
pravém (tab. 1). Ve 38 pfipadech byla pri-
marni operace provedena na ORL oddé-
leni UVN a v 52 piipadech v jiném zdra-
votnickém zafizeni.

Indika¢ni kritéria k reviznimu vykonu
byla pretrvavajici pfevodni nedoslycha-
vost s ABG > 20 dB nebo vznik vestibu-
larnich pfFiznakl v souvislosti s operaci.
U péti pacientll byla indikovana revize
po preruseném primarnim vykonu.

Vyhodnocovali jsme sluchové prahy
v tonové a slovni audiometrii minimalné

Tab. 1. Soubor 90 reviznich vykonti ve sledovaném obdobi 2001-2015.
Tab. 1. Set of 90 revision procedures in the period 2001-2015.

Doba po predchozi operaci

n
Celkovy pocet revizi (pacientt) 90 (70)
muzi 30
zeny 40

Vék

Operované ucho
levé 50
pravé 40

Pramér Minimalni Maximalni
48,7 let 17 let 73 let
8,8 let 2 mésice 34 let

3 mésice po operaci. V tébnové audio-
metrii byl pouzit prdmérny ABG a pri-
mérna ténova ztrata pred operaci a po
ni (PTA — pure tone average). ABG se vy-
pocita jako primér rozdilu sluchového
prahu vzdusného a kostniho vedeni na
péti urcenych frekvencich (250, 500,
1 000, 2 000 a 4 000 Hz) pred operaci
a po ni. Vybornym vysledkem revizni sta-
pedotomie je uzédvér ABG do 10 dB, ale
za Uspéch lze povazovat i zlepseni slu-
chu s uzavérem ABG do 20 dB. Pure tone
average (PTA) je primérna hodnota hla-
din vzdusného vedeni ze Ctyr frekvenci:
500, 1 000, 2 000 a 4 000 Hz [24].

Ve slovni audiometrii byla srovnévéna
predoperacni a pooperacni hladina sro-
zumitelnosti fec¢i (SRT - speech reco-
gnition threshold), kterd odpovidd mi-
nimalni hladiné intenzity, kdy jedinec
spravné rozpozna a zopakuje 50 % slov-
nich podnétl. Vypocet SRT v rozmezi
30-60 dB hodnotime jako stfedné téz-
kou nedoslychavost, 60-80 dB jako téz-
kou nedoslychavost [26, 27].V praci jsme
se zaméfrili na pooperacni zlepseni SRT,
které jsme vypocitali jako rozdil pfedo-
peracniho a poopera¢niho SRT. Za vy-
borny vysledek bylo oznaceno zlepseni
0 > 20 dB, mirné zlep3eni10-20 dB a ne-
zménény/zhorseny v rozsahu 0 + 10 dB.

Technika revizni operace je obdobna
primarni stapedotomii, kdy se v cel-
kové anestezii zacina ve vsech pfipa-
dech endaurdlnim fezem, poté je uvol-

nén tympanomeatalni lalok, ktery je
nasledné nadzvednut. Palpaci je kont-
rolovdna hybnost zbylého fetézu kis-
tek (incus a malleus). Zkontroluje se
protéza, jeji uchyceni, pohyblivost a po-
loha vzhledem k ovalnému okénku.
Prohlédne se bubinkové dutina a jsou
preruseny pfipadné srlsty omezujici po-
hyblivost celého fetézce. V pfipadé, kdy
byla pfedchozim vykonem mobilizace,
je fenestrovana ploténka perforato-
rem, na DVK je nasazen piston. Odstrani
se suprastruktury tfrminku a nakonec je
hécek na DVK prekryt fascii z musculus
temporalis. Pfi ostatnich typech se od-
strani plivodni protéza, kterd se nahradi
pistonem.

Vysledky

V obdobi 2001-2015 bylo na pracovi-
Sti pro otosklerézu provedeno celkem
629 tfrminkovych operaci, z toho 90 bylo
reviznich (14,31 %). Pouze u tfi pacient(
byl indikovan revizni vykon pro vznik za-
vraté, z toho u dvou pacientll byla nutna
obliterace perilymfatické pistéle. Jeden
pacient na operované ucho ohluchnul
priblizné rok po operaci, kdy po Uspésné
operaci s vymizenim pfevodni nedosly-
chavosti doslo u pacienta v pribéhu roku
ke dvéma epizoddm nahlé percepcni
ztraty sluchu. Pfi prvni epizodé po nasa-
zeni kombinace kortikoterapie, vazodila-
tacni terapie a hyperbarické oxygenote-
rapie doslo k vyraznému zlepseni sluchu.
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Tab. 2. Perioperacni nalez.
Tab. 2. Perioperative finding.

%
Dislokace protézy 17 18,9
kratka protéza 9 10,0
dlouha protéza 2 2,2
Otoskleroza - stp. 14 15,6
mobilizaci

Perilymfaticka pistél 2 2,2

Adheze - srasty 13 14,4
Obliteraci ploténky 5 5,6
vazivem

Reaktivni granulom 3 33
v ploténce

Eroze DRK + 8 8,9
dislokace

Pferuseny 5 5,6
primovykon

Ostatni 4 4,4
Obnazeny n. VI 3 3,3
Luxace kovadlinky 1 1,1
Ankyl6za fetézu 1 1,1
kdstek

Nezjisténo 6 6,7

Perioperacni nalez ve stiedousi ze
vsech 90 reviznich vykon, ktery by
mohl byt dlivodem nefunk¢nosti pri-
marniho vykonu

DRK - dlouhé raménko kovadlinky;
n. VIl - nervus facialis, licni nerv

Nasledovalo opét zhorseni az na hladiny
praktické hluchoty s vyraznou rotaéni za-
vrati. Pfi reviznim vykonu nebyla proka-
zana perilymfatickd pistél a nebyla zjis-
téna pfima spojitost se ztratou sluchu
a vykonem na postizené strané.

Nejcastéjsim perioperac¢nim nalezem
ze vsech 90 reviznich tfiminkovych ope-
raci byla v 17 pfipadech (18,9 %) dislo-
kace protézy nasledovand vyraznymi
srdsty a fixaci DVK ve stfedousi (14,5 %).
Kratkd protéza byla nalezena v deviti
a eroze DVK v osmi pripadech (tab. 2).
Procentualni zastoupeni nalezu ve stre-
dousi u reviznich operaci podrobné uka-
zuje graf 1.

1% 7%
1%
4%

6 %

9%

3%

6 %

[l dislokace protézky

[ dlouha protézka
perilymfaticka pistél
obliteraci ploténky vazivem

[l eroze DRK + dislokace
ostatni

B ankyldza fetézu klistek

10 %

2%

B kratka protézka
B otoskleroza - stp. mobilizaci
B adheze - srlisty
B reaktivni granulom v ploténce
[ prerudeny primovykon
B luxace kovadlinky

nezjisténo

Graf 1. Perioperacni nalez.
Graf 1. Perioperative finding.

Z celkového souboru 90 reviznich
operaci byli vylouceni pacienti, ktefi se
nedostavili na kontrolu ve stanoveném
¢asovém obdobi, chybi jim v dokumen-
taci potfrebné audiometrické zaznamy
nebo absolvovali > 1 revizni operaci. Vy-
sledny soubor 38 reviznich operaci byl
zpracovan a roztfidén podle typu pred-
choziho vykonu. Celkem 16 z nich bylo
operovano pavodné na ORL klinice UVN
v Praze, ostatni pfisli z jiné nemocnice.
Pfehled provedenych pfedchozich ope-
raci je uveden v tab. 3.

Pfedchozi mobilizaci podstoupilo
deset pacient(, kdy u vsech doslo ke
zlepseni PTA ve vzdusném vedeni pru-

mérné o 28 dB a poopera¢nim uzavéru
ABG do 22 dB. SRT se u vsech zlepsilo,
v priméru o 32 dB (v rozmezi 22-45 dB).
Vysledky odpovidaji Uspésnosti pfi pri-
marni stapedotomii, a proto i vzhledem
k principu mobilizace s minimalnim za-
sahem pfi vykonu ve stfedousni dutiné ji
hodnotime samostatné od zbylého sou-
boru a ve vysledném hodnoceni neni za-
pocitana (tab. 4). U dvou pacientl re-
vidovanych po pfedchozim preruseni
vykonu se podafilo uzavfit ABG < 10 dB
a zlep3eni SRT o > 20 dB.

Dvanact pacientll podstoupilo revizni
operaci po stapedektomii. U tfi doslo
k snizeni ABG do 10 dB a u viech dva-
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Tab. 3. Rozdéleni podle primarni
operace.

Tab. 3. Distribution by primary
operation.

Pfedchozi vykon (n)
stapedotomie 24
mobilizace 10
stapedektomie 12
preruseni vykonu 2

Predchozi pracovisté

UVN 16
ostatni 32
celkem 48

Rozdéleni vysledného souboru,
podle typu predchozi tfrminkové
operace a na jakém pracovisti byla
provedena

UVN - Ustfedni vojenska nemocnice
Praha

nacti se povedlo docilit ABG do 20 dB
(100 %). Vysledek slovni audiometrie byl
dostupny pouze u jedendcti pacienta.
Vyborného vysledku bylo dosazeno u tfi
pacientq, prakticky nezménény vysledek
SRT byl u ¢ty pacientll (36,3 %) (tab. 4).
Z nejvice zastoupené skupiny 24 reviz-
nich vykonud po stapedotomii se poda-
filo pooperacné uzavfit ABG - do 20 dB
u sedmnacti pacientl (70,8 %), z toho

u Sesti z nich (25 %) byl ABG do 10 dB,
u sedmi (29,2 %) byl ABG > 20 dB.V prU-
méru doslo ke zlepSeni PTA o 14,7 dB
(v rozmezi -8 az 42 dB). Zlepseni SRT
0 > 10 dB bylo naméfeno u ¢trnacti pa-
cientll (58,3 %). Zhorseni pooperacniho
PTA a SRT bylo naméfeno u péti pa-
cientl (tab. 5, 6).

Vysledny souhrn

Z 38 pacientl se uzavieni ABG
na < 20 dB podafilo u 30 (78,9 %). Zlep-
Seni SRT o > 10 dB bylo zaznamenéno
u 23 nemocnych (60,5 %). Nezmé-
nény nebo zhorseny rozdil v pooperac-
nim SRT (0 + 10 dB) byl zméren u dva-
nacti pacient(. Ti z celkového souboru
nemaji v dokumentaci k potfebnému
srovnani pfedoperacni slovni audiome-
trii, aviak u dvou z nich bylo zjisténo
pooperacni SRT na hladiné 30 a 35 dB
(dolni hranice stfedné tézké nedoslycha-
vosti). Priimérné zlepseni poopPTA bylo
0 15 dB, u péti pacientll byl pooperac¢né
naméren horsi sluch - nejvétsi zhorseni
poopPTA bylo o 8 dB (tab. 5, 6).

Diskuze

Revizni operace je vyzvou pro viechny
otochirurgy a rozhodnuti o vykonu neni
jednoduché. Velmi dilezZita je zkusenost
operatéra, podrobna anamnéza a lékar-
ské zpravy o predchozim vykonu, avsak

ve skute¢nosti jsou casto informace
velmi $patné dohledatelné [10].V nasem
celém souboru bylo 50 pfipadd, kdy pri-
marni operaci provadél chirurg z jiného
zdravotnického zaftizeni a predchozi
anamnéza byla chudd. Operatér musel
v 60 % rozhodnout o vykonu bez jasné
védomosti o anatomické strukture stre-
dousi po primarnim vykonu. Dllezita
je proto opatrnost a v publikaci Ozuera
etal. doporucuji minimalné 6tydenni kli-
nické a audiologické sledovani pacienta
pred indikaci k vykonu [17].

Zavrat a nevolnost pfi indikaci k re-
viznimu vykonu autofi udavaji ve svych
publikacich u 2,5-9 % pacientt [17, 18].
V nasem souboru jsme s 3 % na spodni
hranici.

Ve srovnani s ostatnimi publikacemi
byla nejc¢astéjsi pficinou selhani pri-
marni operace dislokace protézy a jako
druhé byly slizni¢ni adheze [5,17, 19,
20]. V publikaci Skfivana etal. a Kanona
etal. byly pficiny obracené [4, 21].V pre-
zentovaném souboru jsme slizni¢ni ad-
heze v oblasti sttedousnich klistek nebo
na ploténce nasli ve tfinacti pfipadech
(14,4 %). V péti pripadech bylo dlvo-
dem revizniho vykonu pferuseni pri-
marni operace kvali komplikacim a roz-
hodnuti o inzerci pistonu v druhé dobé.
Eroze/nekréza DVK byla ddvodem ne-
funk¢nosti u vyrazné méné vykon( (9 %)

arozdil SRT pred a po operaci.

Tab. 4. Audiologické vysledky v zavislosti na typu predchozi primarni tfrminkové operace. Vysledny poopera¢ni ABG

Tab. 4. Audiological results depending on the type of previous primary stapedial surgery. Final postoperative ABG and
difference in SRT before and after surgery.

dB - decibel; n - pocet usi

pramér <10dB
(dB)
mobilizace 13,4 4
stapedektomie 13,5 3
stapedotomie 16,1 6
preruseni vykonu 2

Pooperacni ABG (n)

<20dB >20dB pramér 220dB 10-20dB <10dB  zhorseni
(dB)
4 2 32,4 10
0 11,6 3 4 4
1 7 15 8 5
0 0 0

primér v dB; ABG - air bone gap, kostné-vzdusna rezerva; SRT - hladina srozumitelnosti feci (speech recognition threshold);

Rozdil SRT (n)
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Tab. 5. Zména pooperac¢niho PTA (dB).
Tab. 5. Change in postoperative PTA (dB).

max. — maximalni

Pramér Min. Max.
mobilizace 28,3 17,5 37,5
stapedektomie 14,7 0 37,5
stapedotomie 14,7 -8,75 42,5
preruseni vykonu 26,9 23,75 30
souhrnné kromé mobilizace 15 -8,75 42,5

PTA - prlimérnd tonova ztrata (pure tone average); dB — decibel; min. — minimalni;

Tab. 6. Porovnani tspésnosti.
Tab. 6. Comparison of success rates.

s literaturou.

Studie Soubor (n) Uspésnost (do 20 ABG)
Skrivan et al. [4] 48 72,9 %
Blijleven et al. [12] 66 80 %
Oziier et al. [17] 84 71 %
Lippy et al. [18] 522 86,3 %
Magliulo et al. [19] 63 58,7 %
Puxeddu et al. [20] 44 86 %
Kanona et al. [21] 49 90 %
Rocher et al. [22] 23 60,8 % (do 10 dB)
Berenholz et al. [23] 68 77,9 %

nas soubor 38 78,9 %

Porovnani nasich audiologickych vysledkd reviznich tminkovych operaci

ABG - air bone gap, kostné-vzdusna rezerva; dB — decibel

nez v porovnani s ostatnimi studiemi,
kde se rozmezi pohybuje od 11 do
36 %[4,5,18,19,22].

Hodnoceni periopera¢niho nélezu
»dlouhé” protézy je velmi subjektivni.
Nebylo provedeno zadné objektivni mé-
feni délky a vychézeli jsme pouze z ope-
racnich protokold. Pro kompletnost sou-
boru byla uvedena jako jediny mozny
divod nefunkénosti predchoziho vy-
konu. Ze strany zavedeni protézy do ves-
tibula neexistuje zddna metodika, kterd
by urc¢ovala hloubku inzerce. V publi-
kaci Marchica etal. srovnavali sluchové
vysledky po primarni nebo revizni sta-

pedotomii v zavislosti na délce pouzité
protézy (3-6 mm), kde bylo zjisténo, ze
jim délka neovliviiuje pooperacni au-
diometrické vysledky [28]. Ani v jed-
nom piipadé nebylo provedeno CT vy-
Setfeni k objektivizaci délky penetrujici
¢asti do vestibula vnitfniho ucha. Sa-
motné HRCT vysetfeni k zjisténi hloubky
zavedeni do vestibula je diskutabilni,
protoZe podle Hahna a etal. je méfeni
nadhodnocené [29].

Pooperacni uzavér ABG do 20 dB pre-
hledné ukazuje tab. 4. Audiologické vy-
sledky hodnotili autofi v rozmezi od 2 do
12 mésicl po revizni stapedotomii. Nase

Uspésnost pfiblizné 79 % je srovnatelna
s udavanymi vysledky [4, 12, 17-25].

Slovni audiometrii hodnotili v praci
Lippy etal., kde vice nez dvé tretiny pa-
cientd dosahly zlepSeni minimalné
o 11 dB a jen u péti pfipadll doslo ke
zhorseni sluchu. V této publikaci ale
zpracovali vyrazné vétsi soubor (522 vy-
kont). Zjistovali také hodnotu vyuziti
argonového laseru ve specifickych pfi-
padech béhem revizni operace a kon-
statovali, ze Uspésnost operace byla
vys$si pfi uzivani laseru nez v obdobi,
kdy nebyl dostupny (1996-2001) [18].
V souboru byla revizni operace prova-
déna bez pouziti laseru. Pfestoze neni
jasny dlkaz, Ze fenestrace laserem je
lepsi nez konvenéni zpdsob [30], mize
byt jeho pouziti v urcitych situacich
vyhodou.

Wegner etal. se na souboru 705 pfi-
padU snazili prokazat prediktivni faktory
(napf. typ pfedchoziho vykonu nebo
typ vlozené protézy) Uspésné revizni
timinkové operace. Jako negativni fak-
tor fadi revizni vykon po ¢aste¢né nebo
kompletni stapedektomii [5]. Ve srov-
nani s prezentovanym, vyrazné men-
$im souborem jsme pfii stapedektomii
dosdahli Uspésnosti (uzavieni ABG do
20 dB) u viech pacientl oproti tém, ktefi
podstoupili stapedotomii jako primarni
vykon. Pfimou souvislost pfi¢iny selhani
predchozi operace s naslednou Uspés-
nosti revizniho vykonu jsme ve studii
nesledovali.

Zlepseni PTA ve vzdusném vedeni
bylo v priméru 15 dB, coz odpovida
praméru, kdy lepsich vysledk( dosahli
ve studii zpracované Berenholzem etal.
(PTA zlepseni 0 22,5 dB) [23] a na druhé
strané horsich vysledkd dosahli Oziier
etal. (zlepseni PTA 0 13,2 dB) [17].

Zaveér

Snizeni ABG do 20 dB se povedlo u pfi-
blizné 79 % z hodnocenych 38 reviznich
vykonu s priimérnym zlep3enim PTA (na
frekvenci 500-2 000 Hz) ve vzdusném ve-
deni 0 15 dB.V celkovém souboru doslo
v jednom piipadé k Uplné ztraté sluchu
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VYSLEDKY REVIZNICH TRMINKOVYCH OPERACI PO OTOSKLEROZE

pfiblizné rok po operaci bez jasné spoji-
tosti s reviznim vykonem a pét pacient(i
mélo pooperacné snizené PTA a SRT.

Revizni tfrminkové operace jsou vykony
se zvysenym rizikem zhorSeni nebo ztraty
sluchu oproti primarnimu vykonu. Proto
musi byt peclivé zvézena indikace a ope-
race by méla byt provddéna pouze zku-
$enym otochirurgem. Klademe dUraz na
zjisténi vsech moznych informaci z prede-
$lého vykonu, na edukaci a informovanost
pacienta o vsech rizicich a samoziejmé
zvysené pravdépodobnosti nelspéchu
oproti primarni operaci. | pres zvysena ri-
zika jsou vysledky reviznich operaci velmi
dobré. Pacienti z operace ve vétsiné pri-
padd mohou sluchové profitovat a méli by
mit moznost chirurgické revize.
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PUVODNI PRACE
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Prvni vysledky biologické lécby chronické
rinosinusitidy s nosni polypo6zou refrakterni
k bézné konzervativni a chirurgické terapii
ve Fakultni nemocnici v Motole

First outcomes of biological treatment for refractory chronic
rhinosinusitis with nasal polyposis at Motol University Hospital

A. Klobalova, Z. Balatkova, M. Kana, S. Novak, D. Kalfeft, J. Plzak
Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku 1. LF UK a FN v Motole, Praha

Souhrn

Uvod: Pacienti s tézkym prabé&hem CRSwWNP (chronic rhinosinustis with nasal polyps), ktefi splfuji dle EPOS 2020 indikaéni kritéria, jsou
indikovani k biologické 1écbé. V patogenezi onemocnéni se vyznamné uplatriuje imunopatologickd odpovéd Il. typu. V 1écbé se vyuzivaji
a omalizumab. Metodika: Retrospektivnim sledovanim jsme vytvofili soubor 26 pacientl Ié¢enych na Klinice otorinolaryngologie a chirurgie
hlavy a krku ve Fakultni nemocnici v Motole v obdobi od listopadu 2020 do prosince 2023, ktefi byli [é¢eni dupilumabem. V souboru jsme
sledovali vyvoj hodnot NPS (nasal polyp score), SNOT-22 (22-item sinonasal outcome test), OMT (odourized markers test, test parfémovanych
fix(1), hodnotu IgE, hladinu eozinofilie a TKA (test kontroly astmatu) od pocatku Ié¢by a v 16. tydnu, v 1. roce a ve 2. roce |écby. Vysledky: Dle
vysledk(l dochazi ke statisticky signifikantnimu zlepSeni nejen subjektivnich symptomd, ale i objektivniho nélezu vétsiny proménnych. Po 1. roce
od lécby jsme zjistili statisticky signifikantni zlepSeni skére NPS (z 6,15 = 1,35 na 1,69 + 1,76), SNOT-22 (z 58,83 + 17,37 na 15,33 * 16,80), OMT
(z1,52+1,83na 5,88 +3,5)algE (z 245 + 251 klU/litr na 64 + 68 kiU/litr). Ve studii byla na nasem souboru pacient(i prokazéna ucinnost biologik.
Zdver: Cilem préce je informovat o prvnich vysledcich biologické 1é¢by pacientd s chronickou rinosinusitidou s nosni polypézou lécenych na
Klinice otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku 1. LF Fakultni nemocnice v Motole. V na3i studii doslo ke statisticky vyznamnému zlepseni
SNOT-22, OMT, NPS a sérové hladiny IgE. Vysledky byly statisticky signifikantni pfi porovnani vstupnich hodnot s 16. tydnem kontroly, stejné tak
pfi porovnani vstupnich hodnot s kontrolou v 1. roce. V pribéhu Ié¢by jsme se nesetkali se zadnou zavaznou komplikaci.

Klicova slova
biologicka lé¢ba - dupilumab — CRSWNP

Uvod

Chronicka rinosinusitida je zanét nosni
dutiny a vedlejsich nosnich dutin (VDN).
Onemocnéni je definovano pfitomnosti
dvou ¢i vice symptomd, z nichzZ jednim
je nosni obstrukce a/nebo nosni sekrece
a déle se muze vyskytovat bolest ¢i tlak
ve tvafi a zhorSeni ¢i Uplna ztrata Cichu
s trvanim nejméné 12 tydnd. Pfi endo-
skopickém vysetieni mGzeme pozoro-
vat nosni polypy, mukopurulentni vytok

predevsim ze stiedniho nosniho pri-
chodu, otok sliznic v oblasti stfedniho
nosniho prdchodu ¢i zmény na CT ve-
dlejsich dutin nosnich. Chronicka rino-
sinusitida mdze byt lokalizovand nebo
difuzni [1].

Chronicka rinosinusitida s nosnimi
polypy postihuje difusné nosni dutinu
i VDN. Uplatriiuje se v ni Il. typ imuno-
patologické odpovédi a je spojena s vy-
sokou pfitomnosti eozinofill ve sliznici

nosu a ve vedlejsich dutinach nosnich.
Dochazi kinfiltraci tkdni CD4+ lymfocyty,
které se pod vlivem interleukinu diferen-
cuji na Th2 lymfocyty a nezralé B lymfo-
cyty se transformuji v zralé B lymfocyty.
Zralé B lymfocyty nasledné produkuji ve
zvysené koncentraci IgE, ktery se vazZe na
receptory na povrchu zirnych bunék. Pfi
interakci antigenu s Zirnou burkou do-
chazi k degranulaci buriky a k uvolnéni
prozanétlivych cytokint véetné interleu-
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Summary

Introduction: Patients with severe chronic rhinosinusitis with nasal polyps (CRSWNP), meeting the EPOS 2020 criteria, are indicated for bio-
logical treatment. The pathogenesis of the disease significantly involves a type Il immunopathological response. Treatment involves monoclonal
antibodies that block the signaling of inflammatory cytokines. In the Czech Republic, three medications are approved - dupilumab, mepolizumab,
and omalizumab. Methodology: A retrospective study was conducted, comprising of 26 patients treated with dupilumab at the Department of
Otorhinolaryngology and Head and Neck Surgery at Motol University Hospital from November 2020 to December 2023. In the study cohort,
we monitored the progression of nasal polyp score (NPS) scores, 22-item Sinonasal Outcome Test (SNOT-22), Odourized Markers Test (OMT), IgE
levels, eosinophil count, and Asthma Control Test from the beginning of treatment and at week 16, 1 year, and 2 years into treatment. Results:
According to the results, there is a statistically significant improvement not only in subjective symptoms but also in the objective findings of most
variables. After 1 year of treatment, we observed a statistically significant improvement in NPS (from 6.15 + 1.35 to 1.69 * 1.76), SNOT-22 (from
58.83 £ 17.37 to 15.33 + 16.80), OMT (from 1.52 £ 1.83 to 5.88 + 3.5), and IgE levels (from 245 + 251 kIU/I to 64 + 68 klU/I). In the study, the
effectiveness of biologics was demonstrated in our patient cohort. Conclusion: The aim of this study is to report the initial outcomes of biologic
treatment in patients with chronic rhinosinusitis with nasal polyposis treated at the Department of Otorhinolaryngology and Head and Neck
Surgery, 1t Faculty of Medicine, Motol University Hospital. Our study demonstrated a statistically significant improvement in SNOT-22, OMT,
NPS, and serum IgE levels. The results were statistically significant when comparing baseline values with the 16-week follow-up, as well as when

comparing baseline values with the 1-year follow up. No serious complications were encountered during the course of treatment.

Key words
biological treatment — dupilumab — CRSWNP

kind IL-4, IL-5 a IL-13. Tento typ imuno-
patologické odpovédi se uplatnuje i pfi
jinych onemocnénich, jako je atopicka
dermatitida, asthma bronchiale ¢i eozi-
nofilni ezofagitida [2-4].

V |é¢bé se uplatruji zejména kortiko-
steroidy ve formé nosniho spreje v kom-
binaci se salinickymi roztoky, pfi ne-
dostatecném efektu lze poté pouzit
kortikosteroidy podavané systémové.
V pfipadé selhdni konzervativni [é¢by je
indikovana chirurgicka 1é¢ba, ktera spo-
¢ivd v mechanickém odstranéni nosnich
polypl nejen v dutiné nosni, ale také ve
VDN, pfedevsim v cichovych sklipcich
(v¢. odstranéni mezisklipkovych sept),
a tim obnoveni pfirozené ventilace
a mukocilidrni clearance. Po chirurgické
|é¢bé je nutné pokracovat v 1é¢bé nazal-
nimi kortikosteroidy, ktera muze pUsobit
v celé oblasti nosni sliznice. | pfes tuto
[é¢bu nemusi byt onemocnéni trvale
pod kontrolou a maze dojit k recidivé
polypl a obtizi. Chirurgicka lé¢ba ¢asto
nevede k trvalému efektu a pacienti
musi podstupovat chirurgickou Ié¢bu
opakované. Proto je nutné i nadéle po
chirurgické 1é¢bé pokracovat l1écbou na-
zalnimi kortikosteroidy, ktera tak mlze
pUsobit v celé oblasti nosni sliznice [5].

Pro pacienty s téZkym pribéhem a ob-
tizné kontrolovatelnou chronickou rino-
sinusitidou s nosnimi polypy, ktefi pod-
stoupili endoskopicky endonazalni
vykon ¢i je tento vykon kontraindikovan,
jsou opakované [é¢eni systémovymi glu-
kokortikoidy ¢i maji soucasné asthma
bronchiale, je relativné novou moznosti
biologicka lécba [1].

K biologické 1é¢bé jsou indikovani do-
spéli pacienti s CRSWNP jiz po endo-
skopickém endonazalnim vykonu, ktefi
spliuji dle EPOS 2020 alespon tfi z péti
definovanych kritérii. Jedna se o pru-
kaz zénétlivé odpovédi Il. typu, nutnost
podani systémové kortikoterapie, sni-
zeni kvality zivota hodnocené pomoci
validovaného dotazniku (SNOT-22), po-
rucha ¢ichu objektivizovand ¢ichovym
testem a komorbiditni astma vyZzadujici
pravidelnou inhala¢ni [é¢bu kortikoste-
roidy [1, 6].

V Ceské republice jsou schvaleny tfi mo-
noklonalini protilatky v 1é¢bé CRSWNP -
dupilumab, mepolizumab a omalizumab.
Na Klinice otorinolaryngologie a chirur-
gie hlavy a krku ve Fakultni nemocnici
v Motole byla zavedena |é¢ba ptiprav-
kem dupilumab v listopadu 2020 a pf¥i-
pravkem mepolizumab v dubnu 2022.

Omalizumab je pfipravkem, ktery
je nejdéle na trhu pro 1é¢bu astmatu,
v l1écbé CRSWNP je od roku 2020. Selek-
tivné vaze volné cirkulujici IgE, a tim sni-
Zuje expresi receptord pro IgE na zirnych
bunkach, bazofilech a dendritickych
burikach [7, 8]. Na Klinice otorinolaryn-
gologie a chirurgie hlavy a krku ve Fa-
kultni nemocnici v Motole prozatim ne-
byla zavedena.

Mepolizumab je lidskd monoklondlni
protildtka, kterd inhibuje biologickou
aktivitu IL-5 a byla doporucena dle
EP0OS2020. IL-5 umoziiuje konecnou di-
ferenciaci eozinofilll a podporuje jejich
prodlouzené prezivani ve tkanich. Jiz
z diive provedenych studii z indikace
|éCby bronchialniho astmatu byla pro-
kdzdna vysokd bezpecnost podavané
[é¢by. Preparat se jevi vhodny u pacientt
s eozinofilii a vyraznéjsimi astmatickymi
symptomy. Mimo CRSwWNP a |é¢bu téz-
kého asthma bronchiale se dale pouziva
pfi 1é¢bé EGPA (eozinofilni granuloma-
tézy s polyangiitidou) a HES (hypereozi-
nofilniho syndromu) [1, 9, 10].

Dupilumab je lidska monoklonalni
protilatka, ktera se vaze na recep-
tor IL-4 alfa, a inhibuje tak signalizaci
IL-4 a IL-13, klicovych faktord zanétu
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typu 2. Dva typy receptoru pro IL-4 se
nachazi na epitelovych bunkach dy-
chacich cest. Typ 1 maze byt aktivovan
pouze IL-4 a pfi aktivaci receptoru do-
chazi k pfeméné nezralého B lymfocytu
na zraly B lymfocyt a kaskadou déjli do-
chazi déle k diferenciaci ThO lymfocytl
na Th2 lymfocyty. Receptor typu 2 mlze
byt aktivovén nejen IL-4, ale i IL-13 a do-
chazi k aktivaci B bunék a produkci IgE,
aktivaci epitelidlnich bunék a hyperpla-
zii poharkovych bunék a sekreci hlenu.
Ve tkani nosnich polyp( poté nachazime
ve vétSim mnozstvi zirné bunky a eozi-
nofily [11]. Na zakladé studii SINUS-24
a SINUS-52 a dobrého efektu dupilu-
mabu pfi |é¢bé CRSWNP doslo ke schva-
leni |é¢iva v indikaci chronické rinosi-
nusitidy s nosnimi polypy v fijnu 2019.
Lécivo tak ziskalo treti indikaci po schva-
leni pfi |é¢bé atopické dermatitidy a ast-
matu [12, 13].

Lécba podléhala schvaleni reviznim
lékatem, od 1. 11. 2023 je jiz dupilu-
mab hrazen u vsech pacientl splnujicich
Uhradova kritéria z prostredkd verej-
ného zdravotniho pojisténi a maze byt
pfedepsan pouze v ramci Center bio-
logické 1é¢by, ktera jsou schvélena zdra-
votnimi pojistovnami.

Metodika

Retrospektivnim sledovdnim nemoc-
nych s chronickou rinosinusitidou
s nosni polypdézou jsme vytvofili sou-
bor pacientl l1écenych biologickou lé¢-
bou dupilumabem, ¢i mepolizumabem
na Klinice otorinolaryngologie a chirur-
gie hlavy a krku ve Fakultni nemocnici
v Motole v obdobi od listopadu 2020 do
prosince 2023.

Ve sledovaném souboru jsme sledo-
vali a hodnotili vék, pohlavi, hodnoty
NPS, SNOT-22, test OMT, hodnotu IgE,
hladinu eozinofilie a TKA v ¢asovém ob-
dobi 0, v 16. tydnu od pocatku Iécby,
v 1.roce a ve 2. roce od lé¢by.

Pfitomnost nosnich polyptd byla en-
doskopicky hodnocena pomoci NPS
a kazda strana hodnocena rozsahem
0-4 (0 = zadné polypy, 1 = polyp po

dolni hranu stfedni skofepy, 2 = polyp
pod dolni hranu stfedni skofepy,
3 = polyp po dolni hranu dolni skofepy
¢i medialné od stredni skofepy a pod jeji
dolni hranu, 4 = polyp po spodinu nosni
dutiny) [14].

Dotaznik SNOT-22 je validovany do-
taznik pouzivany k méfeni dopadu
CRSWNP na kvalitu Zivota pacienta. Kva-
lita zivota je vyznamné ovlivnéna pfi
SNOT-22 skére 40 a vice bodt [14].

Test OMT je validovany test subjek-
tivni olfaktometrie pro detekci anosmie.
Sklada se ze dvou &asti, v prvni &asti vy-
Setfovana osoba spontdnné pojme-
nuje jednotlivé pachové latky, v druhé
¢asti vybere nejpfiléhavéjsi ndzev z na-
bizenych moznosti. K vysetfeni se pou-
Zily parfemované fixy (vytvoreny ve spo-
lupréci s firmou Centropen). Za kazdé
pojmenovani ziskd pacient 1 bod. Hod-
nota normosmie je 9-12 bod(, hodnota
hyposmie 6-8 bod(, hodnota anosmie
0-5 bodut [15].

Test kontroly astmatu (TKA) je mezina-
rodni standardizovany test umoznujici
zhodnoceni Urovné kontroly astmatu.
TKA zjistuje, jak se astma projevilo u pa-
cientd v poslednich 4 tydnech, jak brani
nemoc pacientovi v béznych dennich
¢innostech, jak ¢asté jsou pfiznaky ¢i jak
¢asto je pacient nucen pouzit Ulevovy
inhalac¢ni Iék. Dosazeni skoére 25 bodu
znamena Uplnou kontrolu onemocnéni,
skére 20-24 bodu oznacuje dobrou kon-
trolu a skére < 20 bodU signalizuje, Ze
astma neni pod kontrolou [14].

Vstupné bylo provedeno laboratorni
vysetieni (hodnota celkovych IgE a hla-
dina perifernich eozinofild), které bylo
nasledné sledovano v pribéhu kontrol.

Do studie jsme zahrnuli pacienty
s CRSwWNP, ktefi splhovali kritéria EPOS
2020 zarazeni do lécby a byli 1é¢eni pfi-
pravkem dupilumab v davce 300 mg
a 14 dni po celou dobu sledovani
a ktefi maji zéroven jiz prvni kontrolu
v 16. tydnu od zahdjeni lécby.

Vsechny statistické analyzy byly pro-
vedeny pomoci IBM SPSS Statistics
(verze 22.0; SPSS, IBM, Armonk, NY, USA).

Pouzili jsme neparametricky Wilcoxon(v
parovy test a metody deskriptivni sta-
tistiky. Statisticka vyznamnost byla sta-
novena na hladiné p < 0,05. Vizualizace
dat byla provedena programem Prism
(verze 8.0; GraphPad Software, Boston,
MA, USA).

Vysledky

Z celkovych 43 sledovanych pacientl na
biologické 1é¢bé pro chronickou rinosi-
nusitidu s nosni polypd6zou od listopadu
2020 do prosince 2023 jich bylo do stu-
die zahrnuto 26, ktefi jsou na biologické
[é¢bé dupilumabem a maji jiz alespon
jednu kontrolu v 16. tydnu od pocatku
[écby.

Déle mdme v tomto obdobi 8 pa-
cientl lécenych preparatem mepolizu-
mab, vzhledem k nizkému poctu nebyli
tito pacienti do studie zafazeni. Z 26 pa-
cientd zahrnutych do studie maji vichni
kontrolu v 16. tydnu od pocatku lécby,
16 z nich kontrolu v 1. roce a 4 pacienti
po 2 letech od pocatku Iécby.

Zéakladni demografické charakteristiky
pacientl jsou nasledujici: primérny vék
pfi pocatku lécby je 52,23 let (rozmezi
30-75 let) a 15 z nich jsou muzi, 11 Zeny.
Soucasné [é¢eno pro asthma bronchiale
je 24 pacientl (92 %). V anamnéze byl
ASA syndrom (nesnésenlivost kyseliny
acetylsalicylové) zjistén u 7 pacientt
(27 %). Pfed zahdjenim 1écby vsichni pa-
cienti pravidelné uzivali steroidni nosni
sprej a vsichni byli v minulosti [é¢eni sys-
témovymi kortikoidy. Steroidni inhala-
tor na lécbu asthma bronchiale v po-
¢atku lécby pravidelné uzivalo 88 %
pacient (23). VSichni pacienti pod-
stoupili v minulosti endonazalni vykon,
pficemz prlimérny pocet predcho-
zich endoskopickych operaci dutin byl
2,42 +1,8.

Hodnota NPS byla vstupné priimérné
6,15 £ 1,35; nejvétsiho poklesu dosaho-
vala v 16. tydnu na primérnou hodnotu
1,96 £ 1,68 (p < 0,001), v 1. roce od lécby
1,69 + 1,76 (p = 0,001) a po 2 letech od
[é¢by 0,25 + 0,43; tedy témér uplné vy-
mizeni nosni polypdzy. Porovnani dat
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Graf 1. Hodnota NPS v priibéhu kontrol, *** p < 0,001.
Graph 1. NPS value over follow-up visits, *** P <0,001.

vstupnich a pfi kontrole v 16. tydnu
av 1.roce je statisticky vyznamné (graf 1).

Vysledky validovaného dotazniku
SNOT-22 ukazaly opét nejvétsi zlepSeni
v 16. tydnu kontroly. Z primérné vstupni
hodnoty 58,83 + 17,37 klesla hodnota
v 16.tydnuna 23,58+ 17,12,v 1.roce lé¢by
na 15,33 £ 16,80 a po 2 letech od 1é¢by na
hodnotu 13,25 £ 16,13. Vysledky byly sta-
tisticky signifikantni pfi porovnani vstup-
nich hodnot s 16. tydnem (p < 0,001) i pfi
porovnani vstupnich hodnot s kontrolou
v 1. roce (p =0,001) (graf 2).

K hodnoceni ¢ichu byl pouzit OMT,
ve kterém doslo k vyznamnému zlep-
$eni. Ze vstupnich primérnych hodnot
1,52 £ 1,83 doslo v 16. tydnu lécby k pra-
mérnému zlep3enina hodnoty 5,0 + 3,12.
V 1. roce |é¢by dosahoval test témér stej-
nych hodnot 5,88 + 3,51; po 2 letech
od lé¢by doslo ke zlepSeni na hodnoty
8,25 + 2,59. Vysledky byly statisticky sig-
nifikantni pfi porovnani vstupnich hod-
not s 16. tydnem (p < 0,001), stejné tak
pfi porovnani vstupnich hodnot s kont-
rolou v 1. roce (p < 0,001) (graf 3).

Hodnota celkovych IgE z laboratornich
vysledkd byla vstupné 245 + 251 klU/litr,

v 16. tydnu doslo ke zlepseni na primér-
nou hodnotu 108 + 169 kiU/litr, v 1. roce
na 64 * 68 klU/litr a po 2 letech na hod-
noty 8 + 3 klU/litr. Vysledky byly statisticky
signifikantni pfi porovnani vstupnich hod-
not s 16. tydnem (p < 0,01), stejné tak pfi
porovnani vstupnich hodnot s kontrolou
v 1. roce (p = 0,028). Pfi srovnani hodnot
po 16. tydnu Ié¢by a po 1. roce byl opét
statisticky vyznamny rozdil (p = 0,043).

Pfi pouziti dupilumabu je popisovana
jako mozny nezadouci Ucinek elevace pe-
rifernich eozinofild v krvi. V naSem sou-
boru jsme vyznamny narUst absolutniho
poctu eozinofilli nepozorovali. Sledované
hladiny eozinofilie vstupné dosahovaly
prdmérnych hodnot 0,41 £ 0,29 x10%I,
v 16.tydnuav 1.roce doslo pouze kmirné
elevaci na hodnoty 0,62 + 0,42 a 0,60 +
+ 0,36 x10%I nevyzadujici Zadna opat-
feni, pouze sledovani (graf 4).

Test TKA byl proveden pouze u pa-
cientd léc¢enych pro asthma bron-
chiale. Na pocétku lé¢by nebyl dotaz-
nik podavan véem pacientlim. Primérna
hodnota TKA se zvysila ze vstupnich
17,6 £ 4,63 na 20,25 £ 1,64 v 16. tydnu
ana23,2+261v1.roce. Zddvodu re-

Graf 2. Hodnota SNOT-22 v pribéhu kontrol, *** p < 0,001.
Graph 2. SNOT-22 value over follow-up visits, *** P <0,001.

lativné malého mnozstvi dat nejsou vy-
sledky statisticky vyznamné, ukazuji ale
pozitivni vliv [éCby.

Vyvoj sledovanych parametrd v pri-
béhu kontrol popisuje tabulka (tab. 1).
U zadného z pacientl po zahajeni l1écby
nebylo nutné uzivani systémovych korti-
koidu ¢i provedeni zachranného chirur-
gického vykonu.

Vzhledem k nutnosti schvaleni reviz-
nim lékafem dochézelo ve dvou pfipa-
dech k prodlevé pti schvalovani a oba
pacienti se vyskytli nékolik mésicl bez
[écby. V prvnim pfipadé byla prodleva
6 tydnu pred kontrolou v 1. roce a doslo
ke zhorseni NPS skére z 0 v 16. tydnu
na NPS 6 v 1. roce od |écby. Ve dru-
hém pripadé byl pacient pfed kontro-
lou v 1. roce 2 mésice bez lé¢by a doslo
k mirnému zhorseni NPS skérez0 na 1.

Diskuze

Cilem prace je prezentovat vysledky
biologické 1é¢by pacientl s tézkou ne-
kontrolovanou CRSWNP |é¢enych bio-
logickou Ié¢bou na Klinice otorinola-
ryngologie a chirurgie hlavy a krku 1. LF
Fakultni nemocnice v Motole. Nase prvni
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Graf 3. Hodnota OMT v priibéhu kontrol, *** p < 0,001.
Graph 3. OMT value over follow-up visits, *** P <0,001.
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Tab. 1. Vyvoj sledovanych parametri v prabéhu kontrol.
Tab. 1. Development of monitored parameters over follow-up visits.

Pocatecni data

Kontrola v 16. tydnu

Kontrola v 1. roce

Kontrola ve 2 letech

Pocet (n = 26) Pocet (n = 26) Pocet (n =16) Pocet (n=4)
endoskopické NPS, primér + SD 6,15+ 1,35 1,96 + 1,68 1,69+1,76 0,25+0,43
SNOT-22 skore, primér + SD 58,83+ 17,37 23,58+ 17,12 15,33+ 16,80 13,25+ 16,13
krevni eozinofily, prdmér + SD 0,41+0,29 0,62+0,42 0,60 +0,36 0,29 +0,1
celkové IgE, priimér + SD 245 + 251 108 £ 169 64 + 68 8+3
OMT 1,52+1,83 5+3,12 588+3,51 8,25 +2,59
TKA 17,6 4,63 20,25+ 1,64 23,2+2,61 23,0+ 2,83

NPS — Nasal Polyp Score, SNOT-22 - Sino-Nasal Outcome Test, OMT — Odourized Markers Test, TKA — test kontroly astmatu

zkusenosti ukazuji vyborny efekt 1écby
a vyznamné zlepseni kvality Zivota pa-
cientll i objektivniho nélezu.

Po 1. roce od lé¢by jsme zjistili stati-
sticky signifikantni zlepseni skére NPS
(z 6,15+ 1,35 na 1,69 + 1,76), SNOT-22
(z 58,83 + 17,37 na 15,33 + 16,80),
OMT (z 1,52 £ 1,83 na 5,88 + 3,5) a IgE
(z 245 + 251 kIU/litr na 64 + 68 klU/litr).

Klinicka studie LIBERTY SINUS-24 a LI-
BERTY SINUS-52 byla zaméfena zejména
na hodnoceni Uc¢innosti a bezpec¢nosti

dupilumabu. V porovnani se skupinou
pacientl ve studii LIBERTY SINUS-52
uzivajici dupilumab 300mg 52 tydn0
a 2 tydny a nasi skupinou pacientd pfi
kontrole v 52. tydnu byl pokles NPS
skére v zahrani¢ni studii -2,24, v nasem
pfipadé -4,46.

V hodnoceni SNOT-22 byl v zahrani¢ni
studii pokles v 52. tydnu skére o0 -27,77,
v nasi studii o —-43,5. Po¢atecni hodnoty
v nasem pfipadé oviem byly vyssi, SNOT-
-22 skore 58,83; v zahranicni studii 50,16.

V porovnani se studii LIBERTY jsme
obdobné prokdzali pokles celkového
sérového IgE ve 24. tydnu a v 52. tydnu
a stejné tak jsme prokazali pre-
chodné, ale nevyznamné zvyseni pri-
mérného poctu eozinofill v krvi pa-
cientl na lé¢bé dupilumabem. Ve studii
SINUS-52 se pocty eozinofill vratily
na vychozi hodnotu do 1. roku po za-
hajeni 1é¢by, v nasem pfipadé jsme
pozorovali pokles oproti pocatecni
hodnoté [12].
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Test OMT nelze se zahrani¢nimi stu-
diemi srovndvat, jelikoz byla pouZzita jina
metoda ¢ichového testu.

Vysledky TKA byly vyznamné ovliv-
nény nedostate¢nym poctem pacientd,
ktery v pocatku lécby zahrnoval pouze
hodnoty péti pacientd, v 16. tydnu de-
viti pacientd, v 1. roce od lécby Sesti pa-
cientll a 2 roky od lécby tfi pacienta.
Proto tyto hodnoty nebyly déle statis-
ticky hodnoceny.

V pribéhu 1écby jsme se nesetkali se
zadnou zavaznou komplikaci. U jednoho
pacienta se vyskytla nezaddouci reakce za-
Cervenani klGze v misté vpichu, k vymi-
zeni obtizi doslo po zméné mista aplikace.
Mezi nej¢astéjsi mozné nezadouci ucinky
[écby patfi reakce v misté vpichu, artralgie
¢i zvysené hladiny eozinofilGi [6, 12].

Limity studie jsou: retrospektivni sle-
dovéni pacientd, které mlize byt zkreslu-
jici a mdze ovlivnit vysledky a interpretaci
studie. Také relativné mald velikost vzorku
ovliviuje statistickou vyznamnost pro
vsechny zkoumané proménné. Nicméné
nasim cilem je poskytnout predbézné
vysledky z readlné praxe tykajici se bio-
logické lécby. Prvotni vyborné vysledky
[é¢by mohou byt ovlivnény pfisnymi indi-
kacnimi kritérii pfi zahdjeni &by a pecli-
vym vybérem souboru pacient(l. V nasem
souboru pacientl jsme nezaznamenali
zadného nonrespondera.

Dalsim limitem studie m(ze byt ve
dvou pfipadech prodleva v podani Iécby
z ddvodu nutnosti schvaleni reviznim [é-
kafem. Vzhledem k vyborné odpovédi
byl u tii pacientl prodlouzen interval po
16. tydnu lécby s aplikaci a 4 tydny. | pres
prodlouzeni intervalu byl ve dvou pfi-
padech efekt 1écby nadale velmi dobry.
V jednom pfipadé doslo pfi kontrole
v 1.roce k mirnému zhorseni z NPS skére
3na4aOMTtestuz8na7.

| pfes svou nékladovou naro¢nost se
v dlouhodobém horizontu Ié¢ba jevi jako
opodstatnénd, nicméné hodnoceni na-
kladové efektivity nebylo predmétem
této studie. Vzhledem ke zlepseni subjek-
tivnich obtizi i fyzikalniho nalezu Ize u pa-
cientd s dobrym ¢i vybornym efektem

biologické |é¢by predpokladat snizenou
potiebu reviznich chirurgickych vykond.

Zaveér

Prvni vysledky terapie pacientd léce-
nych biologickou lé¢bou na Klinice oto-
rinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku
1. LF Fakultni nemocnice v Motole jsou
velice slibné. Dle vysledkl dochazi ke
statisticky vyznamnému zlepseni kvality
Zivota mérené dotaznikem SNOT-22 a ¢i-
chovych funkci mérenych pomoci dotaz-
niku OMT. Bylo prokéazano signifikantni
zlepseni méfenych objektivnich para-
metrl — hodnoty NPS a sérové hladiny
IgE. Ve studii byla na nasem souboru pa-
cientd prokazana ucinnost biologik.
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Summary

Immunotherapy is a promising therapeutic modality that has rapidly gained its place in the treatment of many malignancies. The assumption
of its effect in head and neck tumors stems from the high mutational load of these tumors. Phase | clinical trials were consistent with preclinical
assumptions. Subsequent phase Il and lll trials confirmed the efficacy of the check-point inhibitors nivolumab (OPDIVO) in second-line palliation,
and in the case of pembrolizumab, in first-line treatment of recurrent and metastatic head and neck cancer. In the Czech Republic, the use of
pemobrolizumab was approved in 2014. In clearly defined indications, pembrolizumab therapy (Keytruda) is now also covered by public health
insurance. However, in the Czech Republic, surgical treatment followed by adjuvant oncological treatment still remains the gold standard in the
first-line treatment of head and neck cancer. Nevertheless, the approach is always individual and the best treatment modality is chosen based on
the extent of the primary disease and the overall condition and preferences of the patient.

Key words
head and neck cancer — immunotherapy - checkpoint inhibitors — pembrolizumab - nivolumab - HPV

Souhrn

Imunoterapie je slibnou Ié¢ebnou metodou, ktera si rychle ziskala své misto v 1é¢bé mnoha malignit. Pfedpoklad jejiho Uc¢inku u nadord hlavy
a krku vychazi z vysoké mutacni zatéze téchto nadord. Klinické studie faze | byly v souladu s preklinickymi pfedpoklady. Nasledné studie faze Il
a lll potvrdily ucinnost inhibitord kontrolnich bodd nivolumabu (OPDIVO) v druhé linii paliativni [écby a v pfipadé pembrolizumabu v prvni linii
Ié¢by recidivujiciho a metastazujiciho karcinomu hlavy a krku. V Ceské republice bylo pouziti pemobrolizumabu schvaleno v roce 2014.V jasné
definovanych indikacich je nyni Ié¢ba pembrolizumabem (Keytruda) hrazena i z vefejného zdravotniho pojisténi. V Ceské republice viak stale
zGstava zlatym standardem v prvni linii [é¢by karcinomu hlavy a krku chirurgicka Ié¢ba nasledovana adjuvantni onkologickou lé¢bou. Nicméné
pfistup je vzdy individudini a nejlepsi Iécebnd modalita se voli na zakladé rozsahu primarniho onemocnéni a celkového stavu a preferenci
pacienta.

Klicova slova
karcinom hlavy a krku — imunoterapie - inhibitory kontrolnich bod( — pembrolizumab - nivolumab - HPV

Introduction

Head and neck tumors represent a het-
erogeneous group of diseases in which
multiple factors are involved. There are
known modifiable risk factors such as
smoking, alcohol consumption, and ex-
posure to carcinogens such as nickel,
chromium, lead, asbestos, fluorine, ar-
senic, hydrocarbons in soot, tar and in-
dustrial oils, and exposure to radioac-
tive radiation [1]. Other risk factors for
head and neck cancers are infection with

human papillomaviruses (HPV) [2] that
are associated with oropharyngeal tu-
mors, or infection with Epstein-Barr virus
(EBV), which gives rise to nasopharyn-
geal tumors [3].

Epidemiology

Per the latest GLOBOCAN estimates
(2020), squamous cell carcinomas of
the head and neck represent the sev-
enth largest group of malignant tumors
globally [4]. The incidence of head and

neck tumors worldwide is reported to
be 890,000/year and the mortality rate
is 450,000/year [4, 5]. In the Czech Re-
public, around 1,800 head and neck can-
cers are newly diagnosed annually and
800 patients die every year because of
this disease [6].

The main prognostic factors that in-
fluence the survival of patients with
head and neck cancer are the stage of
the disease, HPV status (in practice, im-
munohistochemical staining of the
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p16 molecule is used [7]), comorbidities,
the general condition of the patient, and
the response to previous therapy.

The prognosis of patients is influenced
by the etiologic agent of malignant
transformation. In general, HPV-induced
oropharyngeal tumors have a better
prognosis than HPV-negative head and
neck tumors [8]. Both HPV-positive and
HPV-negative tumors have a relatively
high tumor mutational burden (TMB).
Whereas in HPV-negative tumors, mu-
tagenesis is mainly associated with
smoking, and mutations in HPV-positive
tumors accumulate due to inhibition of
the tumor-suppressor protein p53 and
retinoblastoma protein (pRb) via viral
oncoproteins E6 and E7 [9]. Tumors
with high TMB are considered immuno-
genic and according to in silico analyses,
HNSCC tumors indeed belong among
the 10 most immune infiltrated malig-
nancies [10]. However, in depth analyses
of the tumor microenvironment showed
markedly higher levels of tumor-infil-
trating lymphocytes in HPV-associated
cancers compared to HPV-negative tu-
mors [10]. As high densities of tumor-in-
filtrating immune cells, especially CD8+
T cells and B cells, were shown to be sig-
nificantly correlated with patient’s prog-
nosis [10], the immune response could
at least partly explain a better therapeu-
tic response of patients with HPV-posi-
tive tumors [9, 10]. Lifestyle also contrib-
utes to the longer survival of patients
with HPV-positive tumors, with the ma-
jority of patients being non-smokers and
only irregular alcohol consumers [11].

Treatment
Once the diagnosis is verified histologi-
cally and the extent of the tumor is deter-
mined, the choice of optimal treatment
depends on several factors, including its
location, the physical condition of the
patient, consideration of the possible
side effects of the planned treatment,
and also on the patient’s wishes.

The principal modalities of curative
therapy for locally or locoregionally con-

fined HNSCC are resection, radiation,
and systemic therapy. Treatment plan-
ning should aim for the most highly cu-
rative approach, while optimizing pres-
ervation of function. In patients with
a small primary cancer with no clini-
cal nodal involvement, or involvement
of only a single node, cure rates of over
80% can be achieved with single mo-
dality intervention (resection or radia-
tion) [12]. Surgery is commonly used for
oral cavity cancers, whereas radiation
might be more commonly employed for
pharyngeal and laryngeal cancers [13].
For laryngeal cancers, a moderately hy-
pofractionated radiation schedule re-
sults in better locoregional control and
survival than standard radiation ther-
apy [14]. Advances in minimally invasive
resection, including transoral robotic
or laser resection and larynx-preserv-
ing partial laryngectomy, as well as im-
proved reconstructive techniques, have
extended the indications for primary
surgical management in the hands of
highly specialized head and neck surgi-
cal oncologists. Occult metastases in the
draining cervical lymph nodes might be
present even in patients with small, in-
vasive primary tumors, and use of elec-
tive neck dissection improves survival. In
the event of treatment failure after sin-
gle modality radiation or surgery, sal-
vaging with the alternative modality of-
fers a high chance of being cured. For
tumors with more advanced tumor or
nodal stage, postoperative radiation or
chemoradiation, guided by pathologi-
cal risk factors, reduces the risk of recur-
rence and improves survival [12].
Nowadays in the Czech Republic, the
basic treatment modality for head and
neck tumors is surgical resection fol-
lowed in most cases by adjuvant radio-
therapy, which may be supplemented or
combined with chemotherapy. Another
possible treatment is primary concom-
itant chemoradiotherapy or radiother-
apy alone. In case of inoperable local re-
currence of the primary disease in the
already irradiated area and in case of

metastatic process, systemic therapy is
the only option. For a long time, it was
based on a platinum derivative or tax-
ane. However, with the development of
biological therapy, the anti-epidermal
growth factor receptor (anti-EGFR) anti-
body cetuximab was introduced [1].

Cetuximab with chemotherapy rep-
resented the gold standard in the first-
-line treatment of relapsed and/or met-
astatic squamous cell carcinomas of the
head and neck before the introduction
of checkpoint inhibitors [1].

Immunotherapy

Programmed death-1 receptor (PD-1) ex-
pressed on activated and exhausted T cells
has been shown to promote immunosup-
pression upon interaction with its ligands,
PD-L1 and PD-L2, located on cancer cells
and tumor-infiltrating immune cells.
PD-L1 expression on immune cells in pre-
treatment tumor biopsies is indicative of
aformerly elicited anti-tumor adaptive im-
mune response and has been associated
with improved treatment outcomes. Con-
sequently, blocking PD-1/PD-L1 interac-
tion with anti-PD-1 or anti-PD-L1 mon-
oclonal antibodies (mAbs) promotes the
reactivation of immunity, resulting in du-
rable anti-tumor effects in a fraction of pa-
tients with various solid tumors. Current
evidence in HNSCC suggests that a com-
bined positive score (CPS), the number of
PD-L1 positive cells including tumor cells,
lymphocytes, and macrophages, in rela-
tion to the total number of tumor cells,
offers a more effective evaluation than
the tumor proportion score (TPS) (Fig. 1),
which measures PD-L1 expression on
tumor cells alone [15].

When checkpoint inhibitors are con-
sidered for administration, it is now com-
mon practice to determine PD-L1 expres-
sion in tumor tissue or stroma to predict
the response to treatment [16]. The com-
bined positive score (CPS) used in most
clinical trials is calculated as the number
of PD-L1-positive cells (tumor cells, mac-
rophages, and lymphocytes)/total num-
ber of tumor cells x 100 [17].
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The cutoff value of PD-L1 positivity cho-
sen by different clinical institutions varies,
mainly consisting of 1, 5, 10, and 50%.
A study in renal cell carcinoma showed
that the objective response rate of atezoli-
zumab in patients with PD-L1-positivity
was 56% when the cutoff value of CPS was
5%, whereas the objective response rate of
patients with negative PD-L1 expression
was 25%. However, when the cutoff value
was set to 1%, the objective response
rates of positive and negative patients
were 50% and 55%, respectively, with no
statistical significance. Keynote-024 set
the TPS cutoff value to 50% or greater
and showed that pembrolizumab signifi-
cantly improved the prognosis of patients
with NSCLC and PD-L1 TPS >50%, with
OS extended to 30 months, compared
with 14.2 months for patients receiving
chemotherapy. Generally, a higher cut-
-off value indicates a positive correlation
with a more accurate prediction; however,
it also indicates reduced sensitivity of the
test and increased false negatives, which
might neglect some patients who could
benefit from anti-PD-1/PD-L1 therapy.
Therefore, a method to determine prac-
ticable cutoff values of PD-L1 positivity is
still required [15].

Anti-PD-1 monoclonal antibodies -
pembrolizumab (KEYTRUDA) and ni-
volumab (OPDIVO) - were used in most
clinical trials and are the only immune
checkpoint inhibitors approved for
HNSCC treatment so far. Pembrolizumab
is @ humanized monoclonal antibody
against the PD-1 receptor (IgG4/x iso-
type with a stabilizing sequence change
in the Fc region) generated by recombi-
nant DNA technology in Chinese ham-
ster ovary cells [18]. Nivolumab is a fully
human, monoclonal 1gG4 antibody
which binds to the PD-1 receptor with
high specificity and affinity. PD-1 is ex-
pressed onT cells and dampens their im-
mune response upon binding ligands
PD-L1 and PD-L2 on antigen-presenting
cells (APCs) [19, 20].

The effect of treatment with check-
point inhibitors was demonstrated in

s PD-L1 positive
"-!J tumor cell
PD-L1 negative
turnar call

Mo. PD-L1 positive tumor cells

2% PD-L1 positive

see IimMMune cell

O FD-L1 nagativea
immune cell

TPS =

CPS =

Total No. of viable tumor cells

Mo. PD-L1 positive cells
(tumor cells, lymphocytes, makrophages)

=1

00

Total Mo. of viable tumor cells

Fig. 1. Calculation of TPS and CPS.
Obr. 1. Vypocet TPS a CPS.

the MK-3475-012/KEYNOTE-012 study
in phase 1b, in the multicenter MK-3475-
055/KEYNOTE-055 study in phase I, and
subsequently in the MK-3475-040/KEY-
NOTE-040 study in phase lll. In each case,
the treatment effect was evaluated in pa-
tients with recurrent or metastatic head
and neck cancer who progressed within
6 months or 3 to 6 months of comple-
tion of platinum chemotherapy [1].

In the KEYNOTE-048 trial (NCT023
58031), which tested pembrolizumab
in first-line palliative treatment, pa-
tients were randomized into three
arms — the first group of patients was
treated with pembrolizumab, the sec-
ond group with platinum/5-FU chemo-
therapy and pembrolizumab, and the
third group with platinum/5-FU chemo-
therapy and cetuximab. In the over-
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all patient population, pembrolizumab
alone did not significantly improve sur-
vival (11.5 vs. 10.7 months). However,
this study demonstrated the benefit of
combining pembrolizumab with chemo-
therapy compared to chemotherapy
with cetuximab (median survival 14.1 vs.
11.0 months in patients with PD-L1 CPS
220, and median survival 13.6 vs.
10.4 months in patients with PD-L1 CPS
>1). In the overall population, a pro-
longed survival of 13.0 vs. 10.7 months
was observed. Monotherapy with pem-
brolizumab compared with combina-
tion chemotherapy with cetuximab im-
proved overall response rate in the CPS
>20 group; median survival was 14.9 vs.
10.7 months and 12.3 vs. 10.3 months
in the CPS =1 group [18]. The toxicity
of combination therapy was compara-
ble in the group combining chemother-
apy with pembrolizumab and chemo-
therapy with cetuximab-the EXTREME
trial (G3-4 85 vs. 83.3%). The group with
pembrolizumab immunotherapy alone
had the lowest toxicity, with G3-4 toxici-
ties reported in 54.7% [21].

Immunotherapy is only applicable in
a few indications. KEYTRUDA (pembroli-
zumab) is indicated in the Czech Repub-
lic as monotherapy or in combination
with platinum and fluorouracil (5-FU)
chemotherapy for the first-line treat-
ment of metastatic or surgically unre-
sectable recurrent squamous cell car-
cinoma of the head and neck in adults
whose tumors express PD-L1 with
a CPS = 1. It is also indicated in mono-
therapy for the treatment of recurrent or
metastatic squamous cell carcinoma of
the head and neck in adults whose tu-
mors express PD-L1 with TPS >50% and
who are undergoing or have under-
gone platinum-containing chemother-
apy [22]. Similarly, OPDIVO (nivolumab)
is registered for monotherapy in the
treatment of recurrent or metastatic
squamous cell carcinoma of the head
and neck in patients who have relapsed
from disease during treatment involving
a platinum derivative [23].

Immune checkpoint inhibitor
toxicity in HNSCC
Immunotherapy, like any other treat-
ment modality, has side effects. The
most common reported adverse events
in HNSCC are dermatologic, endocrine,
and gastrointestinal.

Dermatologic toxicities are one of the
most reported immune-related adverse
events (irAEs) associated with immune
checkpointinhibitors and occurin 8-19%
of HNSCC patients treated with immune
checkpoint inhibitor agents. The major-
ity of cases are usually low grade, rang-
ing from pruritus and rash to dermatitis.
However, a serious skin reaction is less
common (grades 3-4 are less than 2%).
Cases of Stevens-Johnson syndrome are
practically notable, and one case resulted
in a treatment-related death with pem-
brolizumab treatment [24].

Endocrine toxicity is a common side
effect of immune checkpoint inhibitor
therapy in HNSCC patients. The most
frequent endocrinopathies are hypo-
thyroidism (6.8-16%), hyperthyroidism
(3%), and hypophysitis (less than 1%).
Rare cases of primary adrenal insuffi-
ciency, hypercalcemia, and immune-re-
lated type 1 diabetes mellitus, leading to
hyperglycemia and diabetic ketoacido-
sis, have been reported [24].

Diarrhea is one of the more frequently
observed irAEs with immune checkpoint
inhibitors (5.4-10.4%), and the majority
of cases are mild [24].

Less common side effects are hepatitis
(1-8% of HNSCC patients treated with im-
mune checkpoint inhibitors) or asympto-
matic elevation of aspartate aminotrans-
ferase and alanine transferase, and
pneumonitis (@ noninfectious inflamma-
tion of the lungs) that occurs in 1-4% of
HNSCC patients receiving immune check-
point inhibitor therapy. Arthralgia and
myalgia are the most common muscu-
loskeletal side effects occurring in 2-6%
of HNSCC patients treated with immune
checkpoint inhibitor agents [24].

General management of irAEs in-
cludes treatment interruption, immu-

nosuppression or immunomodulatory
agents, and hormone replacement. Glu-
cocorticoid therapy was commonly used
for moderate to severe irAEs, but this
routine therapy may not be suitable for
all adverse events [24].

Future outlook - neoadjuvant
immunotherapy

The established efficacy of immune
checkpoint inhibitors in the recurrent
and metastatic setting has produced
widespread interest in their neoadju-
vant use. Neoadjuvant immunotherapy
in HNSCC is appealing for a host of rea-
sons. Incorporation of immunotherapy
in the curative setting might reduce the
risk of local recurrence and distant me-
tastases thereby improving overall sur-
vival. Opportunities to potentially de-es-
calate adjuvant therapy or the potential
to reduce morbidity and the necessary
extent of surgical resection are intrigu-
ing as well. Investigational use of neoad-
juvant immunotherapy also offers an
ideal platform to perform correlative
studies to assess whether improved pre-
dictors of response to immunotherapy
might be found. However, neoadjuvant
immunotherapy is expected to be more
easily tolerated than TPF (docetaxel,
cisplatin, fluorouracil), and as a result
would be unlikely to limit dose intensity
of adjuvant cisplatin-based chemoradia-
tion when indicated [25].

Predictors of the response to neoadju-
vant therapy in HNSCC are lacking. Many
recent studies have built-in robust pre-
specified correlative analyses to poten-
tially identify signatures that predict the
response or lack thereof toimmunother-
apy. While much data remains prelim-
inary, there are early signals toward as-
sociation of a response to therapy with
PD-L1 expression and high pre-treat-
ment TMB. Additionally, at the time of
surgery in HNSCC, increased infiltration
of CD8, CD26, and Tim3 positive TIL (tu-
mor-infiltrating lymphocytes) were ob-
served in responders, while an increase
in effector memory T cells was noted in
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non-responders [25]. Increased NK cell
infiltrate has also been observed in re-
sponders at the time of surgery [26].

The promise of defining predictors of
aresponse toimmunotherapy is increas-
ingly real and may help select patients
who would benefit from neoadjuvant
immunotherapy and those who should
instead proceed to current standard of
care treatments. Immunotherapy has
been changing the treatment landscape
of recurrent and metastatic disease and
now promises to change the face of cu-
rative intent therapy as well [27].

Discussion

Head and neck tumors are a very heter-
ogeneous group of diseases and there-
fore require personalized treatment. The
gold standard is surgical removal of the
tumor and local metastases followed by
radiotherapy if indicated. For inoperable
tumors, primary oncological treatment
with concomitant chemoradiotherapy
or radiotherapy alone is the method of
choice [1]. In the case of recurrent or
metastatic head and neck cancer, it is
necessary to individually assess which
treatment will be most beneficial for the
patient. Previously, the only treatment
of choice was cetuximab, an antibody
against the epidermal growth factor re-
ceptor, in combination with chemother-
apy. In the Czech Republic, this therapy
is reserved for patients who have already
been treated with platinum-derivative
chemotherapy, and who, despite this,
have relapsed or developed metastatic
disease. A newer treatment option for
these patients is the anti-PD-1 antibody
pembrolizumab or nivolumab, which ac-
cording to studies in combination with
chemotherapy, prolong overall survival
while reducing treatment toxicity [1].
In addition, studies show that pem-
brolizumab prolongs overall survival
even when administered as monother-
apy in the first line of treatment and is
also the least toxic treatment [21]. In the
Czech Republic, Keytruda is used in the
above-mentioned indications [22]. Im-

munotherapy would certainly represent
a promising therapeutic modality for
first-line treatment of primary disease
in indicated cases, but this option is cur-
rently not considered in the Czech Re-
public. Many studies are now ongoing
to determine whether neoadjuvant im-
munotherapy would be appropriate for
some patients. The object of further re-
search is to select patients who might
benefit from this new promising thera-
peutic approach [27].

Conclusion

Immunotherapy for head and neck can-
cer is currently approved in the Czech Re-
public for the first-line treatment of meta-
static or unresectable recurrent squamous
cell carcinoma of the head and neck in
adults whose tumors express PD-L1 with
CPS =1. In addition, KEYTRUDA is indi-
cated in monotherapy for the treatment
of recurrent or metastatic squamous
cell carcinoma of the head and neck in
adults whose tumors express PD-L1 with
TPS >50% and who are receiving or have
received platinum-based chemother-
apy. Pembrolizumab prolongs overall
survival, and in the case of combination
with chemotherapy, reduces the dose of
chemotherapy required, thereby reduc-
ing the overall toxicity of this treatment.
In monotherapy, this checkpoint inhibi-
tor shows comparable results and the low-
est toxicity ever. Immunotherapy already
has an important place in the treatment of
head and neck cancer that may be further
expanded in the near future.

In conclusion, surgical treatment fol-
lowed by adjuvant oncological treat-
ment remains the gold standard in the
first-line treatment of head and neck
cancer in the Czech Republic. Neverthe-
less, the best treatment modality is cho-
sen individually based on the extent of
the primary disease and the overall con-
dition and preferences of the patient.
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Soucasny pohled na nejcastéjsi pooperacni
komplikace a kvalitu zivota pacientt
po operaci vestibularniho schwannomu

Current view on the most common postoperative complications
and quality of life of patients after vestibular schwannoma
surgery

J. Lazak’, J. Betka', E. Zvérina’, A. Vlasak? Z. Balatkova', M. Bonaventurova', M. Kana', Z. Fik’

"Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku 1. LF UK a FN v Motole, Praha
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Souhrn

Mikrochirurgicka exstirpace je jednou ze zdkladnich modalit 1é¢by pacientd s vestibularnim schwannomem. S ohledem na vyznamny pokles
mortality a morbidity pacientd s vestibularnim schwannomem v uplynulych dekadach, se kvalita Zivota stala nejvyznamnéjsim kritériem
soucasného managementu lécby. | pies velky védecko-technologicky pokrok se v chirurgické [é¢bé vestibuldrnich schwannom( mizeme setkat
s fadou zavaznych komplikaci, které mohou mit na kvalitu Zivota zcela zasadni vliv. Rada dotaznikovych studii potvrzuje, Ze se jedna zejména
o pooperacni lézi licniho nervu, poruchu rovnovéhy a dlouhodobou bolest hlavy. Naproti tomu tinnitus nebo jednostrannd hluchota mize
z pohledu celkové kvality Zivota pfedstavovat méné zavazny handicap.

Klicova slova
kvalita Zivota — vestibularni schwannom - pooperaéni komplikace

Summary

Microsurgical extirpation is one of the basic modalities of treatment for patients with vestibular schwannoma. Considering the significant
decrease in mortality and morbidity of patients with vestibular schwannoma in the past decades, the quality of life has become the most
important criterion of current treatment management. Despite the great scientific and technological progress in the surgical treatment of
vestibular schwannoma, we can encounter a number of serious complications that can have a major impact on the quality of life. A number of
questionnaire studies confirm that these are mainly postoperative facial nerve lesion, dizziness and long-term headache. In contrast, tinnitus or
unilateral hearing loss may be a less serious handicap in terms of overall quality of life.

Key words
quality of life - vestibular schwannoma - postoperative complications

Uvod

Soucasny management péce o pacienty
s vestibuldrnim schwannomem (VS) za-
hrnuje tfi zakladni |é¢ebné modality -
observaci, mikrochirurgickou exstirpaci
nebo ozareni tumoru pomoci metod ste-
reotaktické radiochirurgie [1, 2]. Vybér
vhodné [écebné metody zavisi vzdy na
mnoha faktorech, zejména vsak na veli-

kosti nadoru, rGstové aktivité, véku pa-
cienta a zavaznosti neuro-otologickych
symptom [3, 4]. Pacienti s malymi tu-
mory staciondrni velikosti jsou obvykle
pouze sledovani [1, 2, 4]. Konverze k ak-
tivnimu piistupu (operace nebo ozéreni)
je doporucena za situace, kdy je u na-
doru prokazana rlstova progrese nebo
dojde k vyznamnému zhorseni klinic-

kych obtizi [1, 5, 6].V pfipadé objemnych
tumor( je metodou volby mikrochirur-
gicka exstirpace|[1, 5, 6].V posledni dobé
také pribyva pacientd, ktefi jsou indiko-
vani k ¢asnému provedeni opera¢niho
zdkroku z obavy dalsiho zhorseni slu-
chu a soucasné relativné vysoké pravdé-
podobnosti zachovani uzite¢ného slu-
chu [5, 7]. Lepsi dostupnost magnetické
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rezonance umoznila diagnostikovat
pacienty s velmi malymi nebo i zcela
asymptomatickymi nadory. Relativné
¢asto se muze jednat také o ndhodny
ndlez na zobrazovaci metodé, ktera byla
indikovéna z dlvodu jiné diagnézy. To
spolu s vieobecnym technologickym
pokrokem, rozvojem mikrochirurgic-
kych a elektrofyziologickych technik pfi-
spélo v uplynulych dekadach k drama-
tickému snizeni morbidity i mortality.
Tato skutec¢nost vedla k tomu, Ze se kva-
lita Zivota stala v soucasné dobé hlav-
nim kritériem v managementu lécby
VS [8]. Ddraz na zachovani dobré kva-
lity Zivota proto vyzaduje velmi peclivy
a uvazlivy vybér nejvhodnéjsi l1écebné
modality [4, 8]. V pFipadé chirurgické
[é¢by jsou pacienti vystaveni riziku fady
komplikaci, z nichZ nékteré mohou mit
na psychiku, chovéni a dosavadni zpQ-
sob zivota pacienta zcela zasadni vliv [9].
Prikladem mze byt tézkd pooperacni
[éze licniho nervu, ktera je kromé rizika
poskozeni o¢ni rohovky z dlivodu ne-
dostatecné lubrikace spojena také se
zvySenym vyskytem Uzkosti, depresi a ji-
nych poruch chovani [9-11]. Tézka jed-
nostrannd pooperacni porucha sluchu
vede k vyznamnému zhorseni schop-
nosti rozumét feci v hlu¢ném prostredi
a soucasneé snizuje prostorovou orien-
taci pfichdzejiciho zvuku [12]. | pfes dob-
rou dostupnost a efektivitu sluchovych
kompenzacnich pomUcek se vsak pro je-
jich pouziti nakonec rozhoduje pomérna
mala ¢ast pacientd [13, 14]. Jednim z vy-
svétleni mlze byt to, ze z pohledu cel-
kové kvality zivota nemusi jednostranna
porucha sluchu predstavovat natolik vy-
znamny handicap, ktery by pacienty mo-
tivoval k dalsi 1é¢bé [13, 14]. Podobné
tomu maze byt i v pfipadé tinnitu, pres-
toze néktefi autofi u této skupiny pa-
cientll poukazuji na vy3si vyskyt uzkosti
a depresi [13, 15]. Naproti tomu dlou-
hodobd pooperacéni bolest hlavy mize
byt pro nékteré pacienty natolik invali-
dizujici, Ze jim zcela znemoziuje navrat
do bézného Zivota a pracovniho pro-
cesu [4]. Vnimané piinosy a rizika spo-

jena s operaci VS je proto nutné pred in-
tervenci vzdy peclivé prodiskutovat.
Cilem prace je poskytnout komplexni
pohled na nejcastéjsi pooperacni kom-
plikace u pacientl po mikrochirurgické
exstirpaci VS a soucasné zhodnotit jejich
dopad na celkovou kvalitu zZivota.

Diskuze

Léze licniho nervu

Schopnost volni kontroly a ovladani mi-
miky obli¢eje, podminénd spravnou
funkci licniho nervu (n. VII), predstavuje
stéZejni prvek lidské komunikace a so-
cidlni interakce [16]. Jakdkoli porucha
funkce n. VIl ma proto vyznamny dopad
na psychiku a chovani pacienta [9, 16].
Ve srovnani s béznou populaci jsou
podle Anderssona etal. tito pacienti vy-
staveni signifikantné vy3simu riziku
vzniku Uzkosti, depresi a maladaptiv-
nimu chovani [11]. Uvadi se, ze léze n. VII
patii spolu s pooperacnimi bolestmi
hlavy a poruchami rovnovahy mezi nej-
vyznamnéjsi faktory kvality Zivota po
operaci VS [17].

Typickou komplikaci dysfunkce cirkumo-
kularnich svalli a snizené lakrimace z dd-
vodu poruchy parasympatické inervace
je tzv. syndrom suchého oka s rizikem
vzniku keratokonjunktivitidy a ireverzi-
bilntho poskozeni zraku [18-21]. Zcela
zadsadni je proto dostatecna substituce
slz pomoci zvlh¢ujicich o¢nich kapek
a dispenzarizace oftalmologem [18-20].
Zvazit lze rovnéz prechodny ¢i trvaly
uzavér slznych bodl k omezeni odtoku
slz ze spojivkového vaku, provedeni par-
cidlni tarzorafie ¢i implantaci zlatého za-
vazi do ocniho vicka. Porucha hybnosti
ustniho koutku, omezend produkce slin
a nedokonaly ordlni uzavér komplikuji
inicialni fazi polykaciho aktu pfi trans-
portu sousta z dutiny ustni do hltanu.
Spolu s poruchou chuti a nemoznosti
usmat se zpUsobuji tyto obtize ome-
zeni v fadé spolecenskych aktivit, které
maji za nasledek dalsi prohloubeni psy-
chosocialnich problému pacienta [10,
19]. S ohledem na vaznost zdravot-
nich a psychosocialnich dopadt na kva-

litu Zivota pacienta je zachovani dobré
pooperacni funkce n. VIl jednim z kli¢o-
vych aspektl soucasné chirurgické 1é¢by
VS [4, 20, 22]. | pfes velky rozvoj mikro-
chirurgickych technik a intraoperacni
monitorace n. VIl, zUstava operace VS po
Bellové obrné druhou nejcastéjsi prici-
nou periferni parézy n. VII [19, 23]. Nej-
vyznamnéjsimi rizikovymi faktory intra-
operacniho poranéni n. VIl jsou velikost
nadoru, nepfizniva pozice vici nadoru
(poloha ventro-kranidlni a rostro-me-
didlni), dale prodlouzeni a rozprostieni
nervu do plochy, cysticky charakter na-
doru, predchozi Ié¢ba ozafenim nebo
zasahovani tumoru do fundu vnitiniho
zvukovodu [19, 24, 25].

V 1é¢bé se uplatiuji jednak pfistupy ne-
chirurgické, které se zamérujizejména na
rehabilitaci mimickych svalt a [é¢bu syn-
kinéz, tak i metody chirurgické umoznu-
jici n. VIl v pfipadé jeho preruseni nebo
selhani konzervativni l1é¢by rekonstruo-
vat [20, 24, 26-29]. Zatim nevysvétlené
zUstavaji tzv. odlozené parézy licniho
nervu. Ke zhorseni funkce nervu do-
chézi zpravidla déle nez tyden po ope-
raci a u vétsiny pacientll také dochazi
pomérné brzy k Upravé ad integrum
[30, 31]. Jelikoz se predpoklada vliv her-
petickych virQ, jsou indikovany antiviro-
tika a glukokortikoidy [31].

V poslednich letech je v literatufe rovnéz
velmi diskutovanym tématem profylak-
tické podavani vazoaktivnich latek, napf.
Nimodipinu ¢i hydroxyethyl skrobu [32,
33]. Scheller etal. potvrdili bezpecnost
pouziti téchto preparatl a soucasné
u skupiny pacientd, kterym byl Nimo-
dipine profylakticky podavan prokazal
priznivy efekt na zachovani lepsi poope-
racni funkce licniho i sluchového nervu
ve srovnani s kontrolni skupinou pa-
cientl [32, 34]. Systematicky pfehled,
ktery v roce 2021 publikovali Chorath
etal. viak na souboru vice nez 500 pa-
cientll neuroprotektivni vliv Nimodipinu
na funkci n. VIl neprokézal [35]. Manage-
ment lécby parézy n. VIl vyzaduje kom-
plexni, multidisciplinarni a individualni
pristup ke kazdému pacientovi.
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Tinnitus

Predoperacné se tinnitus vyskytuje pfi-
blizné u 50-80 % pacientl s VS [36, 371.
Ackoli existuje fada teorii, zddnd z nich
mechanizmus vznik tinnitu spolehlivé
nevysvétluje. V pocatku je tinnitus prav-
dépodobné iniciovan kompresi vldken
n. cochlearis, ischemii kochley a patolo-
gickym pUlsobenim fady toxind produko-
vanych VS na struktury vnitiniho ucha[36,
38, 39]. To zpravidla vede k apoptdze
bunék vnitiniho ucha a v kone¢ném
dusledku také k prohloubeni sluchové
ztraty [39]. Produkty biodegradace Ize
detekovat v perilymfatické tekutiné, coz
umoznuje identifikovat fadu biomarkert
souvisejicich s poruchou sluchu u pa-
cientll s VS, napt. p-crystallin, keratin 10,
apolipoprotein C-lll a dalsi [38, 39]. Pravé
chemické substance produkované VS
a jejich vztah k biologickému chovani Vs
jsou v posledni dobé predmétem inten-
zivniho vyzkumu [40]. Pfedpoklada se,
Ze pozdéji hraji v patogenezi tinnitu vy-
znamnou roli také zmény na Urovni cen-
tralnich struktur sluchové drahy [36].
V souvislosti s kochledrni poruchou slu-
chu dochazi k oslabeni inhibi¢ni aktivity
kortexu, hyperexcitabilité a poruse sen-
zoneuronalniho vnimani [36, 41, 42].
Rozdilné nézory se tykaji tinnitu a zacho-
vani sluchu. Catalano etal. ve svém sou-
boru pacientl uvadéji, Zze u vétdiny pa-
cientl doslo soucasné s pooperac¢nim
zachovanim sluchu ke zmirnéni nebo
Uplné eliminaci tinnitu [43]. Proti tomu
stoji vysledky retrospektivni studie Kan-
zakiho etal., ve které naopak prezervace
sluchu vedla k vzniku tinnitu u vice nez
85 % [44]. Podle Kohna, ktery analyzoval
soubor 367 pacientl s VS operovanych
RS pfistupem, se tinnitus bez ohledu na
zachovani funkce n. cochlearis u vét-
siny pacientt nezménil [45]. Podle Cho-
vance etal. je hlavnim prognostickym
faktorem eliminace tinnitu prezervace
uzite¢ného sluchu a neurektomie slu-
chového nervu. Naopak zachovani kon-
tinuity kochlearniho nervu u pacientt
s jiz pfedoperacné neuzite¢nym slu-
chem predstavuje hlavni rizikovy faktor

jak perzistence tinnitu, tak nové vznik-
Iého tinnitu [46]. Korelace mezi tinni-
tem a zhor3enou kvalitou zivota nebyla
doposud u pacientll po operaci VS spo-
lehlivé prokazéna [13, 14, 47, 48]. Del
Rio etal. nebo Grauvogel etal. povazuji
tinnitus za vyznamny prediktivni faktor
kvality Zivota, naproti tomu Pruijn etal.
¢i Carlson etal. nikoli [13, 14]. Gomaa
etal. identifikovali statisticky vyznam-
nou korelaci mezi tinnitem, stresem, Uz-
kosti a sklony k depresi [15].

Porucha sluchu

Priblizné u 2/3 pacient(i s VS byva jedno-
strannd senzoneurinalni porucha sluchu
primarnim symptomem vedoucim ke
stanovenim diagndzy [49]. Pfestoze neni
etiologie poruchy sluchy u pacientt s VS
dosud zcela objasnéna, predpoklada
se, Ze v patogenezi hraje podobné jako
v pfipadé tinnitu vyznamnou roli kom-
prese sluchového nervu, ischemie vniti-
niho ucha a parakrinni aktivita nadoru[7,
49, 50]. AZ na vyjimky je porucha sluchu
ireverzibilni [7]. Stangerup etal. uvadéji,
ze priblizné polovina pacientd s uzite¢-
nym sluchem v dobé stanoveni diagnozy
bez ohledu na rlst nadoru o sluch v pri-
béhu 10 let pfichazi [51]. Z pohledu ma-
nagementu lécby VS pfinesli zajimavé
zjisténi Carlson etal., podle kterého bez
ohledu na zvolenou lé¢ebnou strate-
gii (observace, ozafeni, chirurgie) do-
chazi u 50-75 % pacientl ke ztraté uzi-
te¢ného sluchu do 10 let od stanoveni
diagndézy VS [52]. Uvadi se, Ze Uspésnost
zachovani sluchu se v zavislosti na ope-
ra¢nim pfistupu a velikosti nadoru po-
hybuje v rozmezi 10-100 % [7, 46, 53].
Ackoli je v nékterych pfipadech mozné
zachovat sluch i u velmi objemnych na-
dord, velikost nadoru zdstava nadale
jednim z nejvyznamnéjsich prediktiv-
nich faktor(i prezervace sluchu [54-56].
Pacienti s dobrym pfedoperacnim slu-
chem (PTA < 50 dB, SDS = 50 %) a tu-
mory o velikosti < 15mm, které sou-
¢asné nezasahuji pfilis intrameatalné,
maji nejlepsi Sance pro Uspésné zacho-
véni sluchu [53].

Dominantnimi problémy pacient( s jed-
nostrannou hluchotou jsou zejména
zhor3end diskriminace feci v hlu¢ném
prostiedni a omezend schopnost roze-
znat smér pfichéazejicitho zvuku z du-
vodu monoaurdlniho slyseni a akus-
tického stinu hlavy [12, 57]. Pacientdim
Ize v soucasné dobé k rehabilitaci jed-
nostranné hluchoty nabidnout naslou-
chadla fungujicim na principu CROS/Bi-
CROS (contralateral/bilateral routing of
signals), dale implantabilni systémy vy-
uzivajici kostni vedeni (BAHD - bone
anchored hearing devices) a v indiko-
vanych ptipadech kochledrni nebo kme-
novou neuroprotézu [12]. Ackoli vyse
uvedené systémy predstavuji bezpec-
nou a efektivni moznost kompenzace
jednostranné hluchoty po operaci VS,
pro jejich pouZiti se nakonec rozhoduje
relativné mala ¢ast z nich. To ostatné
potvrzuji i Macielak etal., ktefi uvedli,
Ze zafizeni k rehabilitaci sluchu aktivné
pouzivalo pfiblizné 40 % z 878 respon-
dentU [58]. Podle Drusina etal. to byla
dokonce méné nez jedna tfetina viech
pacientd, ktefi by z rehabilitace sluchu
mohli jinak profitovat [59]. Tyto vysledky
Ize interpretovat bud'tak, Ze pacienti ne-
jsou o soucasnych moznostech rehabi-
litace sluchu dostate¢né informovani,
nebo ze tézka pooperacni porucha slu-
chu nepfedstavuje z hlediska celkové
kvality Zivota natolik vyznamny fak-
tor, ktery by pacienty motivoval k dalsi
[é¢bé, coz ostatné potvrzuji i Pruijn etal.
¢i Carlson et al. [13, 60].

Porucha rovnovahy

Nasledkem vestibularni neurektomie,
destrukci labyrintu, pfipadné lézi mo-
zec¢ku dochazi u vétsiny pacientl po
mikrochirurgické exstirpaci VS k roz-
voji akutniho vestibuldrniho syndromu,
jenz je typicky doprovazeny zachvaty ro-
ta¢niho vertiga, posturdlni nestabilitou,
Unavou a fadou obtézujicich vegetativ-
nich pfiznak [61, 62]. Casté&ji se jedna
0 pacienty s mensimi tumory, u kterych
nebyla vestibularni funkce vlivem ros-
touciho nadoru destruovana jiz pred
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operaci [63]. Akutni vestibularni symp-
tomy u vétsiny pacientl po nékolika
tydnech nebo mésicich ustupuji, aviak
u 1-30 % z nich mohou tyto obtize dlou-
hodobé perzistovat z ddvodu poru-
chy funkce centralnich kompenzacnich
mechanizmU a vést k celkovému zhor-
$eni kvality Zivota [1, 64, 65]. Podle né-
kterych autor(l patii pooperac¢ni vertigo
dokonce k tém vibec nejvyznamnéjsim
faktordm ovliviujicich kvalitu Zivota [4,
64]. Mezi vyznamné rizikové faktory
ovliviujici proces centraini kompenzace
patfi zejména vyssi vék pacienta a vétsi
velikost nddoru, dale pak onemocnéni
centralniho nervového systému, pohy-
bového aparétu, poruchy visu a proprio-
cepce [1, 64, 66]. Zmirnit projevy nahle
vzniklé jednostranné vestibuldrni léze
a urychlit proces rehabilitace lze po-
moci cileného tréninku s vyuzZitim vi-
zudlni zpétné vazby a prehabituace po-
moci chemické labyrintektomie [63, 67].
Ta spociva v postupném predoperac-
nim vyrazeni vestibularnich funkci posti-
Zzeného ucha nejcéastéji intratympanalni
aplikaci aminoglykosidovych antibiotik
(napt. Gentamicinu) a ¢asném nastarto-
vani centralnich kompenzacnich mecha-
nizmU [68]. S ohledem na riziko zhorseni
nebo Uplnou ztratu sluchu vsak neni
prehabituace Gentamicinem vhodna
u pacient(, ktefi jsou indikovani k ope-
raci s cilem zachovani uzite¢ného slu-
chu [68, 69].

Bolest hlavy

Mezi nejcastéjsi a z pohledu kvality Zi-
vota zaroven nejvyznamnéjsi poope-
ra¢ni komplikaci patfi dlouhodoba
pooperacni bolest hlavy (POH) [4, 13,
70].To doklada i signifikantné vyssi podil
pacient(, ktefi jsou soucasné sledo-
vani pro depresi, ve srovnani s pacienty,
ktefi bolestmi hlavy v poopera¢nim ob-
dobi netrpi [70]. V zavislosti na literature
se incidence POH pohybuje v rozmezi
0-73 % [1]. POH ma nejcastéji zachva-
tovity charakter, pficemz frekvence
a intenzita zachvatll s ¢asem obvykle
klesa [70, 71]. | presto se pooperacni bo-

lesti hlavy podle Rimaaja etal. vyskytuji
u vice nez poloviny pacientl s odstupem
vice nez jednoho roku od operace [70].
Vyvolavajici pficinou POH byva nejcas-
t&ji emocni stres, fyzickd ndmaha, pred-
klon hlavy nebo kaslani [71]. Pfestoze
existuje celd fada hypotéz, etiologie
POH neni ani v sou¢asné dobé spoleh-
livé objasnéna [71]. Cast&jsi vyskyt POH
byl zaznamendan u zen, mensich nadord,
pacientl operovanych retrosigmoidnim
subokcipitalnim pfistupem a lidi, ktefi
na Casté bolesti hlavy trpéli jiz pred ope-
raci [71]. POH byva ¢asto davana do sou-
vislosti s rozvojem okcipitalni neuralgie
z dlivodu poranéni senzitivnich vétvi n.
occiptalis [1, 72]. K niz8imu riziku preru-
Seni vétvi n. occipitalis mGze podle Ai-
hara etal. pfispét kozni incize ve tvaru
pismene ,C" ve srovndni s typickym
fezem tvaru ,lazy S [72-74]. DalSim vy-
svétlenim muze byt vznik lokaIni asep-
tické meningitidy pfi frézovani vnitiniho
zvukovodu a uvolnéni relativné velkého
mnozstvi kostniho prachu do zadni
jdmy lebni [1, 43, 71]. Na rozvoji POH se
mohou rovnéz podilet adheze vznikajici
mezi tvrdou plenou a hlubokymi krénimi
svaly, pfip. traumatizace kréni patere ne-
umérnou rotaci hlavy v tfibodovém fixa-
toru. Rada studii potvrdila signifikantné
nizsi vyskyt POH u pacient(, kterym byla
provedena kranioplastika na misto kra-
niektomie [75, 76]. Divodem je skutec-
nost, ze navracenim kostni ploténky
Ize vyznamné snizit riziko jizveni tvrdé
pleny a subokcipitalnich svall v rdmci
procesu hojeni. Sristiim Ize také branit
pouzitim artificidlnich materiald, napf. ti-
tanovou sitkou, kterou je kostni ploténka
v zavéru kranioplastiky prekryta a fixo-
vana k okoli [1, 77, 78]. Boghani etal.
uvadéji, Ze titanova sitka soucasné pod-
poruje proces osteokondukce a neovas-
kularizace zlep3ujici proces hojeni [77].
Podle Leva etal. hraje v patofyziologii
POH vyznamnou roli také n. trigeminus,
jehoz cetné spojky mezi tvrdou plenou
zadni jamy lebni a kochleou hraji dile-
Zitou roli v regulaci krevni perfuze v této
oblasti [71, 79]. Iritaci tvrdé pleny kost-

nim prachem, pfipadné tahem jiz zmi-
novanych adhezi dochazi ke stimulaci
perivaskuldrnich nervovych zakoncéeni
n. trigeminus, vazodilataci, edému a dalsi
aktivaci senzorickych nervd podporujici
rozvoj neurogennimu zanétu [71, 79].

Ve farmakologické [é¢bé POH se nejcas-
t&ji uplatiuji nesteroidni antirevmatika,
paracetamol ¢i jejich kombinace, aviak
néktefi autofi poukazuji na jejich rela-
tivné omezeny efekt. Podle Leva etal. byl
dobry ucinek nesteroidnich antirevma-
tik zaznamendn u méné nez jedné tre-
tiny pacientd, u ostatnich byl efekt mi-
nimalni nebo zadny [71]. Sabab etal.
popisuji dobré vysledky u systémové
uzivanych kortikosteroidl, zejména
jsou-li podévany v ¢asném stadiu na-
stupu POH, tj. béhem prvnich nékolika
tydnl po operaci [75]. Medikamentézni
|é¢ba déle zahrnuje antimigrenika jako
nortriptylin, valprodt, gabapentin, vera-
pamil a dalsi, pfipadné lokalné apliko-
vana anestetika ¢i kortikosteroidy [71,
75]. Nefarmakologicka 1é¢ba zahrnuje
rehabilitaci kr¢nich sval(, akupunkturu,
pfip. selektivni radiofrekvencni ablaci
nebo kryoneurolyzu vétvi okcipitalnich
nerva [80]. S ohledem na potiebu kom-
plexni a interdisciplindrni péce o pa-
cienty s POH je vhodné |écbu soustre-
dit do specializovanych center pro l1é¢bu
bolesti.

Chirurgické komplikace

Relativné ¢astou komplikaci chirurgické
[é¢by VS je pooperacni likvorea [81, 82].
Manifestovat se mUze rozvojem likvo-
rové pseudocysty (laterdlni varianta),
pfipadné rhinolikvoreou skrze pneuma-
ticky systém skalni kosti (medidlni va-
rianta) [1]. Jeji incidence se v zavislosti
na literatufe pohybuje mezi 1 a 30 % [1,
81, 82]. Nejvyznamnéjsimi rizikovymi
faktory jsou velikost nddoru, nadmérna
pneumatizace skalni kosti nebo pred-
chozilé¢ba ozarenim [83, 84]. Vy33i riziko
pooperacni likvorey je rovnéz spojeno
s reviznimi vykony [85]. Podle Satha-
porntheera etal. jsou pooperacni likvo-
reou vice ohroZeni také pacienti s nadva-
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hou (index BMI > 30) [86]. Scheich etal.
déle upozoriuji na ¢astéjsi vyskyt likvo-
rey u starsich pacient z dGvodu veétsi
fragility a vulnerability tvrdé pleny [87].
Opacny nazor zastavaji Fleischman etal.
nebo Kehler et al., podle kterych je riziko
pooperacni likvorey u starsich pacient
vlivem snizené produkce mozkomisniho
moku a nizdiho intrakraniadlniho tlaku
naopak mensi [88, 89]. Vyskyt poope-
racni likvorey je spojen nejen s prodlou-
Zenim hospitalizace a zvysenim nakladu
na |é¢bu, ale zejména s vyssim rizikem
rozvoje infek¢éni meningitidy [82, 90].
Pravé riziko zéavaznych infek¢nich kom-
plikaci klade velky ddraz na ¢asnou iden-
tifikaci a aktivni feseni likvorey (napf.
punkce epidurdlniho prostoru s moz-
nosti aplikace tkanového lepidla, lum-
balni ¢i komorova drendz, pfip. revizni
operace) [1]. Z pohledu kvality Zivota byl
u pacient( s likvoreou soucasné zazna-
menan castéjsi vyskyt pooperacnich bo-
lesti hlavy a psychickych problému zhor-
Sujicich proces rekonvalescence a navrat
do zaméstnani [91]

Zavér

Mezi nejcastéjsi a z pohledu kvality Zi-
vota soucasné nejvyznamneéjsi poope-
ra¢ni komplikace mikrochirurgické ex-
stirpace vestibularniho schwannomu
patfi zejména léze licniho nervu, dlou-
hodobd pooperacni bolest hlavy a per-
zistujici vertigo. V pfipadé tinnitu a jed-
nostranné poruchy sluchu se naopak
zd3, Ze jejich dopad na celkovou kvalitu
Zivota mUze byt vyznamné mensi.V etio-
logii pooperacnich komplikaci hraje di-
leZitou roli velikost nadoru. Velké na-
dory jsou asociovany s vyssim rizikem
intraoperacniho poranéni licniho nervu,
castéjsim vyskytem pooperacni likvo-
rey a soucasné horsimi vysledky sluch
zachovavajicich operaci. Naproti tomu
pacienti s mensimi nadory trpi ¢asté&ji
pooperacnimi bolestmi hlavy.

Detailni sezndmeni se viemi vyhodami,
riziky i o¢ekdvanym dopadem na kva-
litu Zivota by mélo byt nedilnou sou-
¢asti diskuze pfti vybéru optimalni

|é¢ebné modality sou¢asného manage-
mentu péce o pacienty s vestibularnim
schwannomem.
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Indolentni B lymfom s plazmocytoidni
diferenciaci hrtanu - kazuistické sdéleni

Primary laryngeal B lymphoma with plasmocyoid
differentiation — a case report

M. Bonaventurova’, P. Lukes', D. Kalfeft', L. Galiyeva', T. Dekojova?, V. Campr3, J. Plzak’
"Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku 1. LF UK a FN v Motole, Praha
2Hematologicko-onkologické oddéleni, FN Plzer

3Ustav patologie a molekuldrni mediciny 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Souhrn

Primarni non-HodgkinGv lymfom hrtanu je vzécné onemocnéni s prevalenci < 1 % vsech nadord hrtanu. Nejcastéji postihuje supraglottis
a v lokalnim nélezu se obvykle jevi jako solidni Utvar kryty hladkou sliznici bez ulcerace. U pacienta se muize projevovat dysfonii, dysfagii, pocitem
ciziho télesa v krku, dusnosti ¢i dusenim. V diagnostice je zasadni mikrolaryngoskopie a histopatologické vysetieni. Lé¢ebnou modalitou je
chemoterapie, imunoterapie, radioterapie ¢i jejich kombinace. V nasi kazuistice prezentujeme piipad 86leté pacientky s pres rok postupné se
zhorsujicim chrapotem a progresi dusnosti. Pfi mikrolaryngoskopickém vysetfeni s biopsii bylo peropera¢né patologem vysloveno podezieni
na lymfom, ktery byl nasledné potvrzen i v definitivni histologii. Pacientka byla predana do péce hematoonkologického pracovisté, kde byla
zahdajena chemoterapie s dobrou odpovédi a redukci objemu tumoru jiz po prvnim cyklu 1é¢by. Cilem nasi prace je poukézat na tuto diagnézu
v rdmci diferencialni diagnostiky tumord hrtanu a pficin dusnosti a shrnout dosavadni poznatky o této chorobé a jeji lécbé.

Klicova slova
hrtan — tumor supraglottis — mikrolaryngoskopie — lymfom — dusnost

Summary

Primary non-Hodgkin laryngeal lymphoma is a rare disease with a prevalence under 1% of all tumors of the larynx. It originates mostly in the
supraglottis region and presents itself as a nonulcerative solid tumor. Patient can suffer from dysphonia, dysphagia, foreign body sensation,
dyspnea or even suffocation. Diagnosis is based on microlaryngoscopy and histopathology. The treatment options are chemotherapy,
immunotherapy, radiotherapy or their combination. In our report, we present the case of an 86-year-old woman with a history of over a year of
progressive dysphonia and dyspnea. Samples were taken during direct microlaryngoscopy under general anesthesia. In frozen sections, there
was a high suspicion of lymphoma, and that was also confirmed from definitive histopathology. The patient was given over to the hemato-
oncologist. There was a prompt response to chemotherapy, with relief from the symptoms even after the first dose. The aim of our study is to
highlight this condition in the differential diagnosis of laryngeal tumors and the causes of dyspnea, summarize the knowledge of the disorder
and the modality of treatment according to recent literature.

Key words
larynx — supraglottic mass — microlaryngoscopy — lymphoma - dyspnea

Uvod

Maligni lymfomy rozdélujeme na non-
-Hodgkinovy lymfomy (NHL) a Hodgki-
ndv lymfom, pfi¢emz naprostou vétsinu
(90 %) tvori NHL [1]. Lymfomy predsta-
vujiasi 5% vsech malignich nadord hlavy
a krku a vétsinou postihuji oblast Wal-

deyerova okruhu. Jen asi 25 % pfipadu
se vyskytuje v extranodalni lokalizaci,
a to v oblasti vedlejsich dutin nosnich,
slinnych Zlazach a stitné zldze [2]. Vzhle-
dem k relativné malému podilu lymfa-
tické tkané v hrtanu je primarné laryn-
gedlni NHL zcela raritnim onemocnénim

s prevalenci kolem 1 % [3, 4]. Predomi-
nantné je postizena oblast supraglottis,
nebot zde je podil folikularni lymfatické
tkané vyssi [1, 5]. V histopatologickém
vysetfeni prevladaji B-lymfomy nad na-
tural killer cell (NK-cell) lymfomy a T-lym-
fomy (6 : 1) [6]. Nejcastéji jsou postizeni

246

Otorinolaryngol Foniatr 2024; 73(4): 246—250




INDOLENTNI B LYMFOM S PLAZMOCYTOIDNI DIFERENCIACI HRTANU — KAZUISTICKE SDELENT

Obr. 1a, b) MR, 3T nativné a s kontrastni latkou, predoperacni nalez.
Oranzova Sipka - vyklenuti vestibularni fasy podminéné infiltraci lymfomem; modra Sipka — lumen dychacich cest.
Fig. 1a, b) MRI, 3T native and with contrast agent, preoperative findings.
Orange arrow - dislocation of vestibular lash conditioned by lymphoma infiltration; blue arrow — airway lumen.

Obr. 2. Videoendoskopie hrtanu,
predoperacni nalez.

Cerna sipka - vyklenuti vestibularni
fasy podminéné lymfomem; modra
Sipka — lumen dychacich cest.

Fig. 2. Videoendoscopy of the larynx,
preoperative findings.

Black arrow — dislocation of the vesti-
bular lash caused by lymphoma; blue
arrow — airway lumen.

pacienti v sedmé dekdadé Zivota a mirné
prevladaji muzi [7, 8].

V nasi kazuistice uvadime pfipad
86leté pacientky, u niz se onemocnéni
projevilo postupné narlstajicimi hlaso-
vymi obtizemi a dusnosti. Cilem prace je

pfipomenout toto onemocnéni v rdmci
sirsi diferencidlni diagnostiky tumor( hr-
tanu a pfic¢in dusnosti a podat prehled
o soudobych poznatcich o této chorobé
a zpUsobech jeji 1écby.

Kazuistika

Pacientka (86 let) s postrevmatickou mi-
tralni vadou, fibrilaci sini, depresivnim
syndromem, nekuracka byla vysetfena
na ORL pracovisti v misté bydlisté pro rok
trvajici dysfonii, v poslednich nékolika
tydnech s progredujici dusnosti a obti-
zemi pfi polykani. Pfi klinickém vysetfeni
bylo patrné vyklenuti vestibularnich fas
oboustranné s ¢astec¢nou obturaci dy-
chacich cest, bylo provedeno MR krku se
zavérem v.s. maligni tumor laryngu bila-
teralné ventrolaterdlné s infiltraci kofene
epiglottis a hlasivek zuzujici jeho lumen
(v nejuzsim misté 2,5 x 14mm), bez pa-
tologického uzlinového nélezu (obr. 1a,
b). Pacientka byla odeslédna k dalsi terapii
na Kliniku otorinolaryngologie a chirur-
gie hlavy a krku 1. LF UK a FN v Motole.
Zde byla pfi pfijmu doplnéna videoen-

doskopie v¢. narrow band imaging (NBI)
s ndlezem hladkého solidniho vyklenuti
v oblasti obou vestibularnich fas, vice
vpravo, krytého hladkou sliznici bez ul-
cerace, v NBI bez patologické vaskulari-
zace (obr. 2). Nasledné byla v celkové an-
estezii s tryskovou ventilaci provedena
mikrolaryngoskopie s odbérem vzorkd
z velmi kiehké tkdné tumoru. Patologem
byla pfi peroperaé¢nim vysetfeni hlasena
lymfoidni infiltrace, bez zndmek jedno-
znacné malignity. Vzhledem k tomu,
ze dechovy prostor byl dostatecny, ne-
bylo nutné pacientku zajistit tracheos-
tomii a vykon byl ukoncen. Dle defini-
tivni histologie se jednalo o indolentni
B-lymfom s plazmocytoidni diferenciaci,
v pratokové cytometrii s prikazem B-
-lymfocytll s imunofenotypem kappa+
CD19+ CD20+ CD22+ CD 43+ CD 79b+
CD814+FMC7+/- CD5- CD10- CD23-
CD38- CD71- CD 123- CD200- ROR1-
(obr. 3). Pacientka byla pfedana do dalsi
péce na Hematologicko-onkologické
oddéleni Fakultni nemocnice Plzen, kde
byl proveden staging onemocnéni se za-
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Obr. 3. Histologicky preparat.

a) Castka 12 x 8 x 5 mm kryta dlazdicovym nerohovéjicim epitelem pfiméfeného vzhledu, zcela prostoupena lymfomem.
b) Nador je silné CD20 pozitivni, fokdlné nadorové buriky invaduji epitelové struktury a tvofi tzv. lymfoepitelové léze.

Fig. 3. Histological slide.

a) A 12 x 8 x 5 mm mass covered by a squamous, non-perforating epithelium of reasonable appearance, completely perme-

ated by lymphoma.

b) The tumour is strongly CD20 positive, focally tumour cells invade the epithelial structures and form so-called lymphoepi-

thelial lesions.

vérem mimouzlinovy B-bunécny lym-
fom marginalni zény slizni¢ni lymfatické
tkdné (tzv. MALT lymfom), klinické sta-
dium la, MALT-IPI-2. Byla zahajena che-
moterapie v kombinaci s imunotera-
pii anti-CD20 monoklonalni protilatkou
v rezimu R + COP, tj. rituximab + cyklo-
fosfamid, vinkristin, prednison. Jiz po
prvnim cyklu 1é¢by byl patrny vyrazny
cytoredukeni efekt s Ustupem decho-
vych a dysfonickych obtizi. Celkem byly
aplikovany tfi cykly R-COP, déle v3ak
pro horsi toleranci chemoterapie bylo
od ctvrtého cyklu pokracovano pouze
v aplikaci imunoterapie do celkové
davky Sesti cykld. Nyni je pacientka sub-
jektivné bez dechovych ¢&i polykacich
obtizi.

Diskuze

Pfipad primarniho NHL hrtanu byl po-
prvé publikovan v roce 1934 [9] a do
soucasné doby literatura uvadi jen néco
malo pfes sto dalSich pFipadu [6]. Nejcas-
t&jsimi klinickymi symptomy jsou dysfo-
nie, dysfagie, pocit ciziho télesa v krku,
kasel, dusnost, stridor, pfipadné celkové
pfiznaky (teplota a Ubytek hmotnosti).

Doba trvani pfiznakl je obvykle v fadu
dnl az mésicd [5-7, 10-12]. Nase pa-
cientka méla progredujici dusnost s po-
lykacimi obtizemi. PFi laryngoskopic-
kém vysetieni je pro NHL hrtanu typicka
hladka neulcerativni solidni podsliz-
ni¢ni masa nejcasté&ji v oblasti supraglo-
ttis (47-51 %) zahrnujici priklopku hr-
tanovou a aryepiglottickou fasu [5, 71.
V nasem pfipadé byl nédlez v oblasti
obou vestibularnich fas.

V diferencialni diagnostice hlad-
kosténnych vyklenuti hrtanu, které se
mohou projevovat dusnosti, je mozné
kromé lymfoproliferace také uvazovat
o laryngokéle, paragangliomu, lipomu,
liposarkomu, fibrosakromu ¢i tuberku-
I6ze [13-16]. Zobrazovaci metody (CT,
MR) mohou byt uzite¢né v predoperac-
nim zhodnoceni rozsahu tumoru hrtanu,
ale pro stanoveni diagnézy je stézejni
histologické zpracovani reprezentativ-
niho vzorku tkdné odebraného zpravi-
dla pfi direktni laryngoskopii. Velmi dd-
leZitd je spravna diagndza specifického
podtypu NHL, ke které pfispivaji imuno-
fenotypizacni, imunohistochemické, cy-
togenetické a molekuldarné-genetické

metody. Pro stanoveni rozsahu onemoc-

néni je zdkladem:

1.anamnéza se zamérenim na ,,B-pfi-
znaky” (neinfekcni teplota > 38 °C,
zvysené nocni poceni a hmotnostni
ubytek, ktery dosahl > 10 % za posled-
nich 6 mésich);

2. zékladni fyzikalni vysetieni v¢. vyset-
feni perifernich lymfatickych uzlin, ve-
likost jater a sleziny;

3.laboratorni vysetfeni (sedimentace
erytrocytd, krevni obraz s manudl-
nim diferencidlnim rozpoctem, bio-
chemické vysetfeni vcetné LDH,
beta-2-mikroglobulinu, sérologické
vysetieni na hepatitidy A, B, Ca HIV);

4. vysetieni kostni diené;

5. zobrazovaci metody: CT vySetfeniuin-
dolentnich lymfom ¢i PET/CT u agre-
sivnich FDG-akumulujicich lymfomd.

Podle rozsahu onemocnéni se pak
stanovuje klinické stadium dle rozsi-
fené Ann Arbor klasifikace (AA klasi-
fikace) (tab. 1) [17]. V soucasné dobé
je mozno vice nez polovinu pfipadd
NHL charakterizovat také pomoci pro-
gnostickych indexd, napf. Internatio-
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Tab. 1. Modifikovana Ann Arbor klasifikace pro NHL (upraveno dle [17]).
Tab. 1. Modified Ann Arbor classification for NHL (adapted from [17]).

|
I

112

Stadium Primarné nodalni postizeni

postizeni 1 oblasti lymfatickych uzlin

postizeni 2 sousednich oblasti LU na téZe strané branice
(I11) nebo postizeni 1 oblasti LU s lokalizovanym
postizenim sousedniho extralymfatického orgédnu nebo
tkané (IE)

postizeni vice nez 2 sousednich oblasti LU na téze
strané branice (112), s lokalizovanym postizenim
1 extralymfatického organu (l12E)

postizeni oblasti LU na obou stranach branice (lll)
s moznosti soucasného postizeni 1 extralymfatického
organu (llIE) nebo sleziny (IlIS) nebo obojiho (IIlISE)

postizeni oblasti LU s difuznim nebo diseminovanym
postizenim extralymfatického organu nebo tkané

Primarné extranodalni postizeni
postizeni 1 extralymfatického organu nebo tkané

postizeni 1 extralymfatického orgdnu s postizenim
regiondlnich LU (I11) nebo s postizenim dalsiho
sousediciho extralymfatického orgénu (II1E) na téze
strané branice

postizeni 1 extralymfatického organu a LU v rozsahu
presahujicim regionalni uzliny, které maze zpUsobit
lokalizované postizeni dalsiho organu (I12E)

postizeni 1 extralymfatického orgdnu a oblasti
lymfatickych uzlin na obou stranach branice véetné
lokalizovaného postizeni dalSiho extralymfatického
organu (IlIE) nebo sleziny (l1IS) nebo obou (llISE)

difuzni nebo diseminované postizeni 1 nebo vice
extralymfatickych organ ci tkani s nebo bez

soucasného postizeni LU

NHL - non-Hodgkindv lymfom, LU — lymfatické uzliny, S — postiZeni sleziny, E — extranodalni postizeni

Tab. 2. Mezinarodni prognosticky index (upraveno dle [18]).
Tab. 2. International prognostic index (adapted from [18]).

LDH > norma

Mezinarodni Rizikové faktory (RF)
prognosticky index
IPI vék > 60 let

extranodalni postizeni > 1 oblast KS dle AA klasifikace lll nebo IV

vykonnostni stav dle ECOG/WHO > 1

RF - rizikové faktory, IPI (International Prognostic Index) — mezindrodni prognosticky index, KS - klinické stadium, AA klasifikace —
Ann Arbor klasifikace, LDH - laktatdehydrogenéza, ECOG/WHO - Eastern Cooperative Onkology Group/World Health Organization

Skupiny dle rizika (dle poctu RF)

0-1 - nizké riziko
2 - stfedné nizké riziko
3 - stfedné vysoké riziko

4-5 - vysoké riziko

nal Prognostic Index (IPI) [18]. Pouzi-
tim téchto prognostickych indexl je
mozné vyjadrit procentudlni pocet pa-
cientd, ktefi dosdahnou kompletni re-
mise, a urcit median celkového preziti
(tab. 2) [19].

Rizikovymi faktory pro NHL jsou imu-
nosuprese, UV zafeni, virové onemocnéni
(virus Epsteina-Barrové, lidsky T-lym-
fotropni virus, lidsky herpes virus 8, opici
virus 40), autoimunitni a chronické za-
nétlivé onemocnéni (revmatoidni art-
ritida, Sjogrenuv syndrom, systémovy
lupus erythematodes), expozice nékte-
rym pesticidim (napt. organofosfaty) [2].

Laryngealni NHL zGstavaji zpravidla
lokalizovany do oblasti hrtanu, ale byly
publikovany i pfipady diseminace do
hornich dychacich cest, zaludkuy, plic, o¢-
nice ¢i kaze [20, 211.

Terapie lymfom0 dle typu a roz-
sahu onemocnéni zahrnuje radiotera-
pii, chemoterapii a imunoterapii, a to
jak samostatné, tak v kombinaci [22].
Chirurgie je vyhrazena pro ptipady za-
jisténi dychacich cest v urgentnich pfi-
padech formou tracheostomie ¢i de-
bulkingu tumoru v ramci odebrani
vzork(d k histologickému vysetteni. Vel-
kym prilomem v 1é¢bé B-NHL bylo za-

vedeni anti-CD20 imunoterapie - ri-
tuximabu (R). Spojeni imunoterapie
s chemoterapii vedlo ke zvy$eni odpo-
védi na lé¢bu, snizeni procenta relapst
onemocnéni a zvyseni procenta 10le-
tého preziti (44 vs. 27 %) [23]. Radiote-
rapie je moznou samostatnou lé¢ebnou
modalitou u indolentnich lokalizova-
nych forem nebo se doplriuje jako adju-
vantni lé¢ba po podané imunochemo-
terapii cilené na vstupni bulky postizeni
(tumor > 7,5cm) nebo lokalizovana rezi-
dua [24, 25].

Pétileté preziti u pacientl s extrano-
délni formou NHL se pohybuje mezi
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35 a 92 % [26]. Dispenzarizace pacientt
je dllezita nejen pro detekci recidivy
onemocnéni, ale i zdlvodd odhaleni se-
kundarnich tumor( a pozdnich nasledk
toxicity po lé¢bé.

Zavér

Primarni laryngedlni tumory mohou byt
diagnostickou vyzvou vzhledem k je-
jich raritnimu vyskytu a nespecifickym
respiracnim symptomudm. Nicméné je
dulezité si tuto klinickou jednotku pfi-
pomenout v ramci Sirsi diferencidlni

diagnostiky tumor( hrtanu a pficin
dusnosti.

Nejcastéji se jedna o B-lymfom a Ié-
¢ebnou modalitou je predevsim
imunochemoterapie, event. radio-
terapie. Prognéza pacientl zalezi na kli-
nickém stadiu a histologickém subtypu
onemocnéni.
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Netypicky prtbéh orbitalni komplikace
u akutni rinosinusitidy — kazuistika

Atypical course of orbital complication in acute rhinosinusitis —
a case report

K. Cerveny, Z. Balatkova, D. Kalfeft, J. Plzak
Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku 1. LF UK a FN v Motole, Praha

Souhrn

Zanétlivé stavy postihujici mékké tkané oc¢nice (orbitocelulitidy) jsou jednou z nejcastéjsich komplikaci akutnich rinosinusitid postihujici jak
détské, tak dospélé pacienty. Byt jsou v dnesni antibiotické ére spise vzacné (incidence se pohybuje v jednotkach procent), stéle se jedna o stav
ohrozujici pacienta nejen ztratou zraku, ale i Zivota a vyzaduje v€asnou a spravnou lé¢bu. Nas pfipad ukazuje priibéh komplikované orbitocelulitidy
u 31letého jinak interné zdravého pacienta hospitalizovaného na nasi klinice. | pfes v¢asnou chirurgickou intervenci a drenaz abscesového
loZiska medialné intraorbitalné doslo pouze k pfechodnému zlepseni, kdy na kontrolnich zobrazovacich metodach byla nalezena dalsi abscesova
dutina laterdlné v ocnici, s nutnosti reoperace a drenaze loziska zevnim pfistupem. V kazuistice je probran prabéh Ié¢by a pouzité diagnostické
a lécebné metody. Diskutovéna je symptomatologie, doporu¢eny management diagnostiky a Iécby u komplikaci akutnich rinosinusitid.

Klicova slova
rinosinusitida — orbitocelulitida - komplikace - flegmona - FESS

Summary

Inflammatory conditions affecting the soft tissues of the orbit (orbitocellulitis) are one of the most common complications of acute rhinosinusitis
affecting both children and adult patients. Although they are rather rare in today’s antibiotic era (incidence is in percent units), it is still
a condition that threatens the patient not only with loss of vision, but also with life, requiring early and correct treatment. Our case shows the
course of complicated orbitocellulitis in a 31-year-old internally healthy patient hospitalized in our clinic. Despite early surgical intervention
and drainage of the medial abscess mass in the orbit, there was only temporary improvement, while another abscess cavity was found laterally
in the orbit, necessitating reoperation and drainage of the abscess by an external approach. Therapeutic process and used diagnostics and
treatment are described in this case report. Symptomatology, recommended management of diagnostics and treatment of complications of
acute rhinosinusitis are discussed.

Key words
rhinosinusitis — orbitocellulitis - complications — phlegmon - FESS

Uvod

Akutni rinosinusitida (AR) je zanétlivé
onemocnéni hornich dychacich cest po-
stihujici dutinu nosni a vedlej$i nosni
dutiny (VDN). Nejcastéjsimi symptomy
jsou nosni obstrukce/neprichodnost,
nosni sekrece, bolest/tlak nad postize-
nymi dutinami, alterace ¢ichu. V endo-
skopickém obraze pak nalézame mu-
kopurulentni vytok nebo otok sliznice
v oblasti stfedniho nosniho prddu-

chu [1]. Rozsifenim zdnétu mimo du-
tinu nosni a ji pfilehlé dutiny dochazi ke
vzniku komplikaci akutni bakteridlni ri-
nosinusitidy (ABRS), které se déli na or-
bitalni (pfiblizné 60-80 %), postihujici
mékké tkdné ocnice, déle intrakranidlni
komplikace (15-20 %) a kostni kompli-
kace (5-10 %) [2, 3]. Ty mohou vést nejen
k trvalym nasledkd, ale také mohou pa-
cienta potencialné ohrozovat na zivoté.
Proto je zdkladnim predpokladem lécby

v¢asna diagndéza, management a v indi-
kovanych pfipadech spravné nacasovani
pfipadné chirurgické intervence.

Kazuistika

Muz, 31 let, bez chronickych onemoc-
néni byl odeslan oftalmologem na am-
bulanci ORL FNM pro 2 dny trvajici otok
pravého vicka a priblizné tyden trvajici
rymu. Anamnesticky od détstvi vidél
hare na pravé oko, nicméné nové udaval
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Obr. 1. Pacient pfi pfijjmu na oddé-
leni. Patrna protruze pravého bulbu
a znacna chemoéza spojivky.

Fig. 1. Patient at the administration to
the ward. Protrusion of the eye ball
and conjuctival chemosis is apparent.

diplopii, bolesti hlavy 10/10 dle vizudlni
analogové 3skaly hodnoceni bolesti
(VAS), déle zcela ucpany nos a hnisavou
sekreci (obr. 1). Na ambulanci byl pa-
cient endoskopicky vysetifen s ndlezem
znacné prosaklé a zarud|é sliznice dutiny
nosni oboustranné a vyrazné hnisavé se-
krece v oblasti sttedniho nosniho pridu-
chu oboustranné. Nosohltan byl vzhle-
dem k otoku neprehledny. Zevné byla
patrna vyrazna protruze pravého o¢niho
bulbu, hyperemicka spojivka a epifora.
Bylo provedeno statimové CT s kon-
trastem, kde jsme popsali orbitoceluli-
tidu vpravo a dvé protahla loZiska abs-
cesu medialné od bulbu, dale slizni¢ni
zmény v etmoidalnich sklipcich a fron-
télnich dutinach, kompletni obturaci
nosnich priduch( a levého antra. Na
snimcich bez patrné nitrolebni propa-
gace (obr. 2). Ve vstupni laboratofi domi-
novala leukocytéza (18,2 x 10%1) a ele-
vace CRP (282 mg/l). Pacient byl proto
pfijat k hospitalizaci, farmakoterapii sys-
témovymi kortikoidy a kombinaci intra-

venoznich ATB (Piperacilin, Tazobactam
a Linezolid i.v. dle zvyklosti pracovisté)
a bylo zvaZzovéno akutni chirurgické re-
$eni. To bylo vzhledem k nalezu na CT
snimcich a klinickém vysetfeni indiko-
vano a pacient byl pfipravovan k akut-
nimu chirurgickému vykonu ve smyslu
FESS s dekompresi orbity a drenazi abs-
cesového loziska vpravo. Na pocatku
operace byla po inicidlni rinoskopii pa-
trnd fluktuace sliznice septa, proto byl
proveden jeji ndfez a nasledna evakuace
velkého mnozstvi submukézné uloze-
ného hnisu, ktery nebyl popsan na CT
snimcich. Stejny postup byl proveden
i na druhé strané, ¢imz doslo ke znac-
nému zpiehlednéni opera¢niho pole.
Postupné byla provedena supraturbi-
nalni antrostomie, etmoidektomie s ob-
nazenim lamina papyracea pravé strany.
Ta byla spolec¢né s ¢asti spodni stény oc-
nice snesena, nicméné abscesova lo-
ziska popisovand na vstupnim CT jsme
nenalezli. Proto byla provedena incize
periorbity, kde jsme jiz abscesova loziska

Obr. 2. Vstupni CT - vlevo koronarni projekce, vpravo axialni. Sipky ukazuji na intraorbitalni lokalizaci abscesu medialné.
Fig. 2. Entry CT - on the left coronary projection, on the right axial projection. Arrows shows intraorbital localization of the
abscess medially.
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Obr. 3. CT 2. pooperacni den, vlevo koronarni projekce, vpravo axialni. Lokalizace abscesu vyznacena Sipkami.
Fig. 3. CT 2™ post-operation day, on the left coronary projection, on the right axial projection. Localization of the abscess
marked by arrows.

Obr. 4. Doplnujici MR, vlevo koronarni projekce, vpravo axialni. Sipkami oznaéena lokalizace abscesu v misté pivodniho
abscesu medialné a absces ocnice lateralné.

Fig. 4. Supplementary MRI, on the left coronary projection, on the right axial projection. Arrows shows localization of the
abscess in the former absces location and orbital absces laterally.

nalezli a evakuovali. Vykon byl znacné  ze sadlu vzhledem k rozsahu vykonu aza-  témové kortikoidni a ATB lécbé. Prvni
ztizeny vyznamnym krvacenim v zanét-  nétlivym parametrdm preloZzen na JIP  pooperacni den bylo patrné zmenseni
livé postizené nosni dutiné. Pacient byl  ORL kliniky, kde bylo pokracovdno v sys-  otoku vicka a protruze bulbu, nicméné
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Obr. 5. MR + fotodokumentace, vlevo koronarni projekce, uprostied axialni, vpravo klinicky nalez. Patrné jiz pouze pro-
saknuti mékkych tkani ocnice (vyznaceno Sipkami). Na fotografii pacienta je Sipkou oznaceno misto zevniho pfistupu
drenaze abscesu.
Fig. 5. MRI + photodocumentation, on the left coronary projection, on the right axial projection. Residual inflammatory
changes of the soft orbital tissue (marked by arrows). In the photo of the patient, the external approach of abscess drainage
is marked by arrows.

Tab. 1. Rozdéleni komplikaci ARS.

Tab. 1. Categories of ARS complications.

Orbitalni komplikace

Endokranialni komplikace

Kostni komplikace

preseptalni celulitida, orbitalni celulitida, subperiostalni absces, orbitalni absces, flegmona oc¢nice

epiduralni absces, subdurélni absces, meningitida, cerebritida, absces mozku, trombdza sinus
sagittalis superior, trombdza sinus cavernosus

periostitida, subperiostalni absces, ostitida, osteomyelitida

nadale pretrvavala jeho omezend hyb-
nost a zhorsené vidéni pfisuzované am-
blyopii na pravém oku. V kontrolnim
laboratornim vysetfeni jsme zazname-
nali pokles hodnoty CRP (252,3 mg/I).
Nédsledné ocni vysetieni neproka-
zalo zndmky utlaku nervus opticus ani
jiny patologicky nalez. Bylo doplnéno
pooperacni kontrolni CT, které v po-
rovnani s predoperacnimi snimky vy-
kazovalo mirnou regresi nalezu na VDN
a v oblasti plvodniho abscesu bez pa-
tologického nalezu. Druhy pooperaéni
den byla patrné progrese edému o¢niho
vicka a uplné omezeni hybnosti bulbu.
Bylo indikovano o¢ni konzilium a vzhle-
dem k rychlejsi dostupnosti bylo pro-
vedeno statimové CT s kontrastem, kde
byla popsana progrese abscesovych lo-
Zisek se srovnani s minulymi snimky
(obr. 3). Po zhodnoceni snimkd na hla-

$eni ORL kliniky bylo vyzadano vyset-
feni MR za ucelem oziejméni mékkych
tkdni a rozsahu abscesu. Zde byla po-
pséna orbitocelulitida s abscesem intra-
kondlng, retrobulbarné lateralné (obr. 4).
Proto byl pacient indikovan k reviznimu
FESS v kombinaci se zevnim vykonem,
ve smyslu laterdIni orbitotomie vzhle-
dem k lateralnimu ulozeni abscesového
loziska. Ten byl zahdjen kontrolou dutiny
nosni a poté otvorem v periorbité po
predchozim vykonu revize mista pivod-
niho abscesu, kde jsme objevili drobnou
retenci kranidlné od abscesové dutiny
intrakondlné, kde se nachdzela pravdé-
podobné komunikace s vétsim loziskem
laterdlné od bulbu. Byla provedena la-
terdIni orbitotomie vpravo, byl identi-
fikovan pribéh m. rectus bulbi lateralis
a déle jsme pokracovali preparaci v tuku
orbity kaudalné a medialné od m. rectus

lateralis, kde jsme nésledné proniknuli
do abscesové dutiny, kterou jsme vy-
pustili. Cast hnisu se uvolfiovala z pro-
storu laterdIné mezi bulbem a ¢aste¢né
nekroticky zménénou spojivkou. Vykon
byl ukon¢en nékolika vyplachy orbital-
nich prostord a vlozenim latexového
drénu do abscesové dutiny az k hrotu
orbity a suturou tarsalnich plotének. Na-
déle jsme pokracovali v systémové kor-
tikoidni a ATB terapii, kterd na zakladé
vysledk( stérl (Streptococcus angino-
sus) zménéna na kombinaci Klindamy-
cin + Cefotaxim i.v. V pooperacnim ob-
dobi doslo k postupnému zlepseni stavu
pacienta, zmirnéni exoftalmu, zlep3eni
hybnosti bulbu a zmirnéni sekrece, proto
jsme pacienta prelozili 3. den po revizni
operaci na standardni [iZko ORL kliniky.
Latexovy drén byl zcela odstranén 5. den
po reviznim vykonu. Na kontrolnim MR
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8. den po reviznim vykonu byl uspoko-
jivy pooperacni nalez (obr. 5), proto byl
pacient 15. den hospitalizace propustén
do ambulantni péce. Nadale pokraco-
vala peroralni ATB terapie amoxicilinem
s kyselinou klavulanovou a 8 hod. po
dobu 5 dni po propusténi, lokalni korti-
koidni terapie intranazalné a osetfovani
pravého oka. Na prvni pooperacni kon-
trole tyden po propusténi byl jiz pacient
témér bez obtizi, s Upravou zraku a po-
hyblivosti bulbu do stavu, jaky byl pfed
zaCatkem onemocnéni.

Diskuze

Akutni bakteridlni rinosinusitida je jedno
z nejcastéjsich zanétlivych onemoc-
néni, které je odpovédné za jeden z péti
ddvodl preskripce ATB |é¢by dospé-
lych [4]. Pravé diky ATB terapii poklesla
v posledni dobé cetnost komplikaci spo-
jenych s ABRS (tab. 1). Urcity podil mlze
mit i kvalita stomatologické péce a do-
stupnost zdravotni péce. Vyhoda je pre-
devsim v diagnostice a ve véasném za-
chytu zavaznéjsich komplikaci diky
dostupnosti pfesnych a prehlednych
zobrazovacich metod (CT s kontrastem
¢i MR). Rizikovou skupinou pro vznik
téchto komplikaci jsou zejména pacienti
s imunodeficitem nejriznéjsi etiologie,
nelé¢enym ¢i $patné kompenzovanym
diabetem ¢i jedinci s nedostate¢nou
¢i nevhodné zvolenou terapii (alergie
na lécebné latky, téhotenstvi/kojeni,
non-compliance pacienta). Orbitoce-
lulitida je nejcastéjsi a velmi zavaznou
komplikaci ABRS. Castgji se vyskytuje
v détském véku ¢i u mladSich dospé-
lych, pficemz mirné prevazuje vyskyt
u muzského pohlavi [3, 5]. Nejcastéji jde
o piimy prechod zanétu z etmoidalnich
sklipk do mékkych tkani oc¢nice pres
lamina papyracea, kterd svou tloustkou
kolem 0,2-0,4 mm a moznymi dehiscen-
cemi predstavuje zeslabené misto oc¢-
nice [6, 7]. Dal$i moznosti je pfechod
hematogenné Zilni cestou pres v. opthal-
mica superior, resp. inferior, pficemz se
zanét muze rozsifit az k sinus cavernosus
a vést k jeho trombodze [3, 8]. Pravé spo-

jeni mezi povrchovymi a hlubokymi zi-
lami hlavy a smér toku krve je divodem
snazsiho sifeni infekci. Absence Zilnich
chlopni ve vy3e zminénych zZilach o¢nice
jako anatomickd predispozice usnadnu-
jici Sifeni zanétu je nékterymi studiemi
zpochybriovana (studie Zhang etal.,
2010). Vhodné je zminit i moZnou odon-
togenni etiologii, kterd je zdrojem pfi-
blizné 1,3-2 % orbitalnich infekci [9, 10].
Jde nejcastéji o rozsiteni zanétu z Celistni
dutiny a dale pres defekt spodni stény
ocnice ¢i skrze fissura orbitalis inferior.

Nejcastéjsimi patogeny jsou Strepto-
coccus pneumoniae, Haemophilus influ-
enzae, Moraxella catarrhalis, Streptoco-
ccus pyogenes. \/ pfipadé jednostranné
maxilarni sinusitidy je nejpravdépo-
dobnéjsim zdrojem odontogenni in-
fekce se smiSenou aerobni i anaerobni
flérou, jako jsou bakterie rodu Bacte-
roides, Prevotella, Fusobacterium a Strep-
tococcus pyogenes ¢i Streptococcus pneu-
moniae [11-13]. Moznym patogenem,
predevsim u imunosuprimovanych pa-
cient(, jsou i plisnové infekce, z nichz
nejzavaznéjsi je mukormykdza [14].

Pro spravny vybér |[é¢ebného postupu
je dulezité zhodnotit lokalizaci, pfip. roz-
sah zanétlivych procest ve vztahu ke
strukturdm ocnice. Metodou volby je CT
s kontrastem, mezi jejiz hlavni vyhody
patfi relativni dostupnost, velmi dobra
senzitivita k prokazani intrakranidlnich
komplikaci (kolem 92 %) [3] a jasnd iden-
tifikace kosténych struktur. V pfipadech,
kdy je tieba lepsi zobrazeni mékkotkario-
vych struktur, podezieni na intrakra-
nidlni propagaci ¢i jako v nasem pfipadé
k ozfejméni lokalizace a rozsahu zanét-
livych zmén, je s vyhodou vyuziti MR
(senzitivita témér 100 %) jako doplriku
ke klasickému CT [3, 15]. Vyhodngjsi je
i vzhledem k omezeni mnozstvi kumula-
tivniho zafeni napf. u détskych pacient(,
kde je oviem tfeba brat v potaz nutnost
celkové anestezie pfi MR vysetieni [16].
Presna lokalizace abscesového loZiska
pomoci zobrazovacich metod je dlilezita
pro dalsi smérovani lé¢ebného postupu,
pfipadné naplanovani spravného chirur-

gického pristupu. Dllezité je peclivé po-
souzeni snimkd a jejich korelace s klinic-
kym stavem pacienta. V nasi kazuistice
byla na vstupnim CT nespravné popsana
lokalizace abscesového loziska a rozsah
vykonu musel byt po kontrole snimku
upraven. Atypickd byla i lokalizace abs-
cesového loziska lateralné v ocnici, kterd
byla viditelna az na doplnéném MR. Né-
které zdroje uvadi moznost vyuziti ultra-
zvuku jako levné a rychlé metody [17],
nicméné vzhledem k dostupnosti a lepsi
prehlednosti snimkd z CT ¢i MR vyset-
feni se nejedna o rutinné vyuzivanou ¢i
vhodnou metodu diagnostiky.

Na zékladé oc¢nich ptiznakl a lokali-
zace loziska ve vztahu k septum orbitale
a dalsim strukturam ocnice byla vypra-
covana Chandlerova klasifikace (obr. 6),
kterad zahrnuje pét skupin:

1. preseptdlni celulitida - zanét vent-
ralné od septum orbitale (vicka);

2. orbitalni celulitida — zdnét mékkych
struktur dorzalné od septum orbitale;

3. subperiostalni absces — hnisavé lo-
zisko v prostoru mezi kosténym ohra-
ni¢enim orbity a periorbitou;

4. orbitocelulitida - lozisko hnisavé ko-
lekce mezi strukturami orbity;

5.trombodza kavernozniho sinu [18].

Ponékud vyhodnéjsi déleni, pfede-
vsim s pfihlédnutim k rinogenni etio-
logii téchto komplikaci, se jevi rozdé-
leni na oc¢nicové komplikace I. a Il. faze
dle ptispévku Chroboka etal. [19]. Dé-
lici strukturou v této klasifikaci je pe-
riorbita, pficemz komplikace I. faze
odpovidaji preseptélni celulitidé a epi-
periorbitdlnimu abscesu (tedy vné
periorbity) a komplikace Il. faze pak or-
bitalni celulitidé a orbitaInimu abscesu.
Pata skupina dle Chandlera - trombéza
kaverndzniho sinu - je pak autory logicky
fazena ke komplikacim nitrolebnim.

Diagnostika orbitocelulitid je multidis-
ciplindrni a ndlezi do rukou ORL lékaFl
a oftalmologt, pfipadné dal$im odbor-
nostem vzhledem k etiologii ¢i ptitom-
nosti dalSich komplikaci. Pozornost je
vénovana zejména anamnéze (trvani pii-
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1, faze
ofnicovych komplikaci

I11.

2. faze
otnicovych komplikaci

nitrolebni komplikace

celulitida/flegména

Obr. 6. Chandlerova klasifikace (fimskymi ¢islicemi) a jeji prava dle prace Chroboka et al. (ve sloupcich) [19]. Septum
orbitale je vyznaceno svétle modrou barvou.
Fig. 6. Chandler classification (roman numerals) and its adjustment by the paper of Chrobok et al. (in the columns) [19].
Orbital septum is marked in light blue color.

znakdl, pribéh onemocnéni, dosavadni
Ié¢ba, lokalizace a charakter bolesti, dalsi
subjektivni obtize), klinickému ORL vy-
Setfeni véetné endoskopie (stav a barva
sliznic, pfitomnost a charakter sekrece,
stav ostiomeatélni jednotky, prichod-
nost a pfitomnost moznych anomalii ve

stavbé nosni dutiny), o¢nim pfiznakim
(edém vicka, chemdza spojivky, hybnosti
bulbu, diplopie, exoftalmus, méstnani
papily, zvyseni nitroo¢niho tlaku, visus)
a neurologickym pfiznaklm (fotofobie,
zména stavu védomi, zvraceni) [8, 20].
Pfi mozném podezieni na odontogenni

etiologii je pak vhodné doplnit také sto-
matologické vysetieni s pfipadnou sa-
naci zdroje infekce. Nasledovat by mélo
vysetfeni pomoci zobrazovacich metod,
predevsim CT s kontrastem, pfip. MR a la-

trd. Vhodné je provedeni v¢asného stéru

256

Otorinolaryngol Foniatr 2024; 73(4): 251-259




NETYPICKY PRUBEH ORBITALNI KOMPLIKACE U AKUTNI RINOSINUSITIDY = KAZUISTIKA

Y

Susp. Chandler | = konzervativni
terapie

Zlepseni stavu

Pokracovat v terapii
a kontrolnich vysetienich

Oftalmologické a ORL vysetreni
(pfip. stomatologické/neurologické vysetieni)

Y

Susp. Chandler II-V = hospitalizace ~ =j=

/

Empiricka terapie do vysledkd kultivace

(cefalosporiny 2. generace,

aminopeniciliny a linkosamidy)

Uprava ATB dle citlivosti
Kortikoidni terapie
Nosni hygiena

KO + diff., zakladni biochemie, CRP

v

Observace
Kontrolni laboratof

Pravidelna kontrola oftalmologem/neurologem/

/neurochirurgem

. ¢
l

Nezlepseni stavu do 48 hod.
od zahdjeni terapie

Oftalmoplegie; zvyseni nitroo¢- ——>
niho tlaku (>20 mm); exoftalmus;
zména stavu védomi; silna bolest
hlavy; zvraceni

Zobrazovaci metody

(CT s kontrastem/MR)
Bez nalezu Chandler
abscesu I, 1v, vV
Zopakovat CT

s kontrastem/MR

Y

Operace

Schéma 1. Navrh managementu o¢nicovych komplikaci.
Scheme 1. Suggested management of orbital complications.

z dutiny nosni ¢i abscesového loZiska pe-
ropera¢né a jeho kultivacni mikrobio-
logické vysetieni s citlivosti patogent
(idealné jesté pred zahajenim ATB lécby).

Lécba komplikaci ABRS by méla byt
predevsim véasna. Zakladem je efektivni
ATB terapie, idedlné navazujici na pred-
chozi vysetieni citlivosti na ATB. Pfi po-
dezfeni na rozvoj septického stavu je
pak vhodné doplnit i odbér hemokultur.
Antibiotiky prvni volby jsou aminope-
niciliny, pfipadné cefalosporiny (prede-
vsim Ill. generace), v pfipadé alergie na
beta-laktamova antibiotika pak makro-
lidy, doxycyklin ¢i kotrimoxazol. U odon-
togennich infekci je doporuceno volit

napf. piperacilin, linkosamidy ¢i jina ATB
pUsobici proti anaerobnim agens [9, 21].
Neméné dulezitou soucasti terapie
(stejné jako u klasické ABRS) je pouzivani
lokélnich kortikoid(, salinickych roztokd,
pfipadné systémovych sympatomimetik
(pseudoefedrin) a anemizace nosni sliz-
nice. U téhotnych pacientek je pak bez-
pecné podavani predevsim beta-lakta-
movych ATB (preferenéné bez inhibitor?
beta-laktamaz), pfi alergii pak makro-
lidy [22], z lokalni Ié¢by pak lokaIni kor-
tikoidy a salinické roztoky. Hospitalizace
by méla byt zvaZzovadna na zékladé cel-
kového vysetieni dle zdvaznosti pacien-
tova stavu a jisté by méla zahrnovat po-

déni intravendznich ATB a systémovou
kortikoidni terapii [23]. Antikoagulac¢ni
[é¢ba by méla byt zvazend individudlné.
Pfedevsim u trombdzy sinus kavernosus
je podani antikoagulans spojené s moz-
nym zvySenym rizikem intrakranidlniho
¢i orbitadlniho krvaceni [24]. Jak v am-
bulantnim rezimu, tak pfi hospitalizaci
je nutné lokalni oetfovani postizeného
oka, které nalezi do rukou oftalmologu.
Indikace k chirurgické 1é¢bé neni jed-
notnd a pfi rozhodovéni je nutné kore-
lace mezi lokalnim nalezem, klinickym
prabéhem, vyvojem zanétlivych para-
metrd a ndlezem na zobrazovacich me-
todach. Obecné je mozna konzervativni
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|é¢ba prvnich stadii (1. a 2. dle Chan-
dlera, resp. I. faze dle Chroboka etal.).
U stadia 3 dle Chandlera Ize v ptipadé
mensiho subperiostalniho abscesu po-
stupovat obdobné. V pfipadé rozsahlej-
$iho abscesového loziska ¢i nezlepSeni
stavu do 48-72 hod. je namisté lécba
chirurgicka, kterd je spojena s velmi dob-
rou prognoézou [25-30].

V literature Ize nalézt dal$i mozné indi-
kace k chirurgické lé¢bé [20, 25-27, 29]:
« trvajici ztrata zraku v rdmci 24-48hodi-

nové oftalmoplegie;
- pfetrvavajici protruze bulbu;
- zvySeny nitroocni tlak;
. ztrata barevného vidéni;
- naruseni pupilarniho reflexu;
« pretrvévajici bolest hlavy;
- zména stavu védomi.

Jako ponékud problematickou indi-
kaci Ize uvést velikost abscesového lo-
Ziska, jejiz hranic¢ni velikost u dospélych
pacientll se uvadi kolem 1,25ml [31].
Zékladni metodou je funkéni endosko-
picka chirurgie dutin (FESS), jejimz cilem
je zlepseni drenaze VDN (predevsim roz-
Sifeni ostiomeatalniho usti) a drenaz
abscesového loziska pFistupem z dutiny
nosni (sneseni lamina papyracea ¢i dolni
stény orbity) [30]. V komplikovanéjsich
pfipadech, kdy je loZisko abscesu ulo-
zeno v misté nedostupném endoskopic-
kému pfistupu, jak tomu bylo u naseho
pacienta, je vhodna kombinace s vnéj-
sim pristupem a drendzi loziska zevné.

Diferencidlné diagnosticky je nutné
myslet na onemocnéni oka a ocnich
adnex, predevsim pfi absenci ¢i velmi
diskrétnich pfriznacich onemocnéni
nosu a VDN: izolovany otok vicka (napf.
alergicky), dakryocystitida ¢i dakryoa-
denitida, tézka konjuktivitida, tromboza
kavernézniho splavuy, jiné formy celuli-
tidy, napf. endokrinni (Graves-Basedo-
wova choroba), perineuritida n. opticus,
Urazy, nadory aj. [32, 33]. Z dalSich |ézi,
které mohou imitovat orbitocelulitidu,
je vhodné myslet na mukokélu VDN [34].

Nacasovani a management lécebného
postupu (schéma 1) je zakladnim pred-

pokladem k dobrému prognostickému
vysledku. Pacienta ohrozuje pfedevsim
ztrata zraku, ktera je dana rozvojem or-
bitalniho kompartment syndromu. P¥i-
blizné po 1-2 hod. jiz dochézi k perma-
nentnimu zhordeni az ztraté zraku [35,
36]. Progndza je tedy zavisla na rychlosti
a agresivité 1é¢by. V dnedni dobé je diky
lepsim diagnostickym metodam a do-
stupnosti ATB lé¢by kompletni Uzdrava
pacienta bez nasledkd pomérné vy-
sokd. Presto se stale mUzeme, byt vzac-
néji, setkat s komplikacemi, jako je
ztrata zraku, trombodza sinus kaverno-
sus, meningitida, epidurdlni ¢i subdu-
ralni absces, i progrese do septického
stavu [37]. Rozvoj nasledné intrakra-
nidlni komplikace mdze vyustit v Zivot
ohrozujici nebo fatalni prabéh [38].
V pfipadé naseho pacienta byla rozho-
dujici v¢éasna diagnoéza, rychld a agre-
sivni [é¢ba, a predevsim pravidelna mo-
nitorace stavu, v¢etné oftalmologického
vySetteni a korelace nalezu s vhodné
zvolenymi kontrolnimi zobrazovacimi
metodami.

Zaveér

Zanétlivé komplikace ocnice jsou spo-
jeny s akutnimi bakteridlnimi sinusiti-
dami, které ohrozuji pacienta nejen ztra-
tou zraku, ale i dalsimi komplikacemi,
jez mohou vést az k pfimému ohrozeni
zivota. Onemocnéni vyzaduje rychlou
diagnostiku a vhodné zvolenou lé¢bu.
Indikace k chirurgické [écbé by méla
byt vzdy zvazovana s prihlédnutim ke
stavu pacienta, dostupnym vysetienim
a k pribéhu onemocnéni a méla by na-
leZzet do rukou zkusenych chirurgl se
zkuSenosti s endoskopickymi i zevnimi
pfistupy. Zdkladem je [é¢ba Sirokospekt-
rymi ATB s Upravou dle citlivosti a lokalni
Ié¢ba kortikoidy, pfipadné jejich systé-
mové podavani. Faktory, které by mély
vzdy vést k rozhodovéni o indikaci chi-
rurgické 1é¢by, jsou: nezlep3eni stavu do
48-72 hod., ztrata zraku, oftalmoplegie,
pretrvavajici protruze bulbu, zvyseny ni-
troocni tlak, pretrvavajici bolest hlavy
azména stavu védomi.
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Cizi téleso v dutiné nosni zasahuijici
k nervus opticus — kazuistika

Foreign body in the nasal cavity affecting the nervus opticus -
a case report

L. Pavelkova, D. Kalfeft, J. Klozar, J. Plzak
Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku 1. LF UK a FN v Motole, Praha

Souhrn

Cizi téleso v dutiné nosni nepredstavuje pro otorinolaryngologa ve vétsiné pfipadl slozity diagnosticky ani terapeuticky problém. Nejcastéji se
s touto problematikou setkdavaji détsti otorinolaryngologové, ktefi odstranuji z dutiny nosni rGizné hracky, jidlo ¢i jiné, vétsinou drobné predméty.
Dalsi skupinou pacient(, u kterych se s touto problematikou setkavame castéji, jsou psychiatricti pacienti. Diagn6zu stanovime na zakladé
dikladné odebrané anamnézy a klinického vysetieni, které zahrnuje vysetieni fyzikalni a endoskopické, event. doplnéné o zobrazovaci metodu.
Vyskyt cizich téles v paranazalnich dutinach je velmi vzacny a pfiblizné 70 % téchto pfipadi je spojeno s nékterou z forem maxilofacialniho
traumatu, zatimco ostatni souvisi s chirurgickym osetfenim po stomatologickych obtizich. Ve vyjimecnych pfipadech se mize cizi téleso dostat do
kontaktu s dalezitymi cévnimi ¢i nervovymi strukturami. Na nasem pracovisti jsme se setkali s pfipadem pacienta, u néhoz cizi téleso zasahovalo
do optického kanalu a bylo v bezprostiedni blizkosti optického nervu, ktery vsak nebyl poranén.V tomto pfipadé bylo nutné pristoupit k vykonu
v celkové anestezii a pfedmét bezpecné odstranit. V naprosté vétsiné pripadl Ize vsak cizi téleso z dutiny nosni odstranit ambulantné bez
nutnosti celkové anestezie, a to i u malych déti. U téch pristupujeme k vykonu v celkové anestezii pouze v pfipadé nespoluprace ¢i pfi nadmérné
bolestivosti.

Klicova slova
cizi téleso — dutina nosni — opticky kanal - opticky nerv

Summary

In most cases, a foreign body in the nasal cavity does not pose a difficult diagnostic or therapeutic problem for the otorhinolaryngologist. This
problem is most often encountered by pediatric otorhinolaryngologists who remove various toys, food, or other small objects from the nasal
cavity. Another group of patients who are more frequently encountered with this problem are psychiatric patients. The diagnosis is established
based on the medical history and clinical examination, which includes physical and endoscopic examination, possibly with additional imaging
methods. The occurrence of foreign bodies in paranasal sinuses is extremely rare; approximately 70% of these cases are associated with some
form of maxillofacial trauma, while others are related to surgical treatments after dental problems. Rarely, the foreign body can reach important
vascular or nerve structures. At our department, we saw a patient who had a foreing body in the optical canal and the object was very close to
the optical nerve, which was not injured. In this case, it was necessary to do surgery under general anesthesia to remove it. In most cases, it is
possible to remove the foreign body from the nasal cavity without using anesthetics, even when we have to take care of small children. We may
decide to do the surgery under general aneshesia only in case of non-compliance or excessive pain.

Key words
foreign body - nasal cavity — optical canal — optical nerve

Uvod

Cizi téleso se mlze do dutiny nosni do-
stat endonazalné nosnimi prlchody,
tedy preformovanymi dutinami, ¢i zevné
pfi poruseni kozniho krytu. Jakykoli
predmét mize do dutiny nosni pronik-

nout pfi Urazu, pfi manipulaci s cizimi
prfedméty v dutiné nosni, ale i pfi chirur-
gickém vykonu. Nejcastéji jej vsak nalé-
zame u déti, které si predmét do nosu
zavedly samy sobé nebo jej do nosu za-
vedly jinému ditéti. Dalsi skupinou pa-

cientd, u které se s touto problemati-
kou setkdavame castéji, jsou psychiatricti
pacienti [1]. BéZné nalézame v nosnich
prichodech razné hracky, ale i jidlo ¢i
jiné, zejména drobné predméty. V ORL
ambulanci se tedy s nalezem ciziho té-

260

Otorinolaryngol Foniatr 2024; 73(4): 260-264




CIZI TELESO V DUTINE NOSNI ZASAHUJICI K NERVUS OPTICUS — KAZUISTIKA

Obr. 1. Pacient pfi primarnim
vysetieni.
Fig. 1. Patient at primary examination.

lesa v dutiné nosni setkdme jisté castéji
pfi odetfovani détskych pacientl nez
u dospélych [2].

Naproti tomu vyskyt cizich téles v pa-
ranazdlnich dutinach je velmi vzacny
a priblizné 70 % téchto pfipadl je spo-
jeno s nékterou z forem maxilofacial-
niho traumatu, zatimco ostatni souvisi
s chirurgickym o3etfenim po stoma-
tologickych obtizich. Diky zdokona-
leni radiologickych zobrazovacich tech-
nik v poslednich desetiletich je pozdni
diagnostika cizich téles v paranazél-
nich dutinadch vzacna. Pfiznaky jsou ne-
jasné a obvykle se objevuji po extrakra-
nidlnich a intrakranialnich komplikacich
nebo pfi prilezitostnych radiologickych
snimcich. Mohou tedy zUstat nepovsim-
nuta, pokud neexistuje silné klinické
podezieni [3].

Obtize, které nas vedou k pomysleni
na pfitomnost ciziho télesa v dutiné
nosni, jsou typicky jednostranné. Jedna
se 0 omezenou nosni prichodnost, pfi-
tomnost sekrece ¢i zapachu nebo krva-
ceni z nosniho prlichodu, dalSimi pfi-
znaky mohou byt lokdlIni otok ¢i mistni
bolestivost. Zaroven muze dojit také
k aspiraci pfedmétu [1]. Vzdy je tedy
nutné zaméfit se na dukladny odbér

anamnézy. Pro diagnostiku a ndsled-
nou extrakci pfedmétu z dutiny nosni
je zapotfebi vysetfit pacienta klinicky,
a to nejprve fyzikdlné — aspekci — a na-
sledné dutinu nosni prohlédnout di-
kladné za pouziti endoskopu. Endosko-
picky cizi téleso presné lokalizujeme a ve
vétsiné pripadd jednoduse extrahujeme
hackem, pinzetou ¢i Citelliho klistkami.
Tento zdkrok je v naprosté vétsiné pri-
padd mozné provést ambulantné bez
pouziti lokdIniho anestetika nebo s ane-
stetikem. V mensiné pfipadd je nutné
pfistoupit k vykonu v celkové anestezii.
K tomu se uchylujeme v pfipadé, ze cizi
téleso zasahuje hloubéji a neni mozné
ho extrahovat bez preparovani tkani.
Dalsi indikaci k vykonu v celkové anes-
tezii mlze byt vyrazna bolestiva reakce
a nasledna nespoluprace pacienta.
I's tim se setkdvame castéji u détské po-
pulace [4, 5].

Pfi nejasnostech béhem diagnostiky
je zapotrebi vyuzit zobrazovaci metody,
kdy je zlatym standardem pouziti CT,
které nam dobfe zobrazii vedlejsi dutiny
nosni, kam mUze predmét také zasaho-
vat [4]. Ve vyjimecnych pfipadech muze
cizi téleso zasahovat k vyznamnym cév-
nim ¢i nervovym strukturam. Rlizné
prfedméty mohou tedy proniknout napf.
az do optického kanalu do blizkosti op-
tického nervu [6].

V nasem piipadé prezentujeme a dis-
kutujeme pacienta s cizim télesem
v nose a vedlejsich nosnich dutinach,
které sem proniklo transkutanné a do-
stalo se az do tésné blizkosti o¢niho
nervu.

Kazuistika

Jednalo se o 65letého pacienta, ktery se
dostavil v odpolednich hodinach na po-
hotovostni ambulanci kliniky s povrcho-
vou trznou ranou na hibetu nosu nalevo
od stiedni ¢éry, kterd byla velikosti pfi-
blizné 2 cm. Pacient udaval, Ze pfii praci
s Uhlovou bruskou se ji udefil do nosu,
ale dalsi obtize neudaval, probéhlé kr-
vdaceni z nosu negoval, zhorsenou nosni
priichodnost taktéz. Zevné byl nos fyzio-

logické konfigurace, palpacné bez krepi-
tace, za uziti rigidniho epifaryngoskopu
byly oboustranné prohlédnuty nosni
prichody, které byly bez znamek krva-
ceni a jiné patologické sekrece, septum
bylo orientovano medidlné, bylo zjevné
pouze zdufeni nosnich sliznic vlevo,
stfedni a horni nosni prichod nebyl do-
konale pfehledny. Endoskopické vyset-
feni neodhalilo ptitomnost ciziho télesa.
Okraje rany zevné na nose byly adap-
tovany a rana v lokélni anestezii suturo-
vana. Pacient nemél bolesti hlavy, diplo-
pii, fotoreakce byla zachovana a vizus byl
pacientem subjektivné hodnocen tak-
téz jako normalni. V lokalnim nélezu do-
minoval emfyzém dolniho o¢niho vicka
vpravo, jehoz pfitomnost mohla byt pfi-
znakem poranéni kosténé stény ocnice
s komunikaci s vedlejsimi dutinami nos-
nimi (obr. 1). Pro naléhavé podezieni na
frakturu o¢nice moznym uderem bruskou
bylo indikovano provedeni nativniho CT
hlavy. Poranéni cizim télesem jsme v di-
ferencialni diagnostice nezvazovali. Na
CT hlavy bylo zobrazeno cizi téleso den-
zity kovu v dutiné nosni, velikosti cca
58 x 5 x 5mm, které smérovalo z levého
sttedniho nosniho priduchu pres stiedni
¢aru kranialné a doprava do pravé klinové
dutiny a jeji sténou do hrotu o¢nice a pra-
vostranného optického kandlu, kde kon-
¢ilo. Cizi téleso bylo v tésném kontaktu
s o¢nim nervem, ale ten zUstal intaktni
(obr. 2, 3). Na zékladé CT nalezu bylo do-
plnéno ocni vysetieni, pfi kterém nebylo
zjisténo poranéni o¢niho nervu.
Nasledné byl pacient ihned indiko-
van k chirurgické revizi v celkové anes-
tezii, pfi niz bylo cizi téleso extrahovano
zevnim pfistupem za soucasné endo-
skopické kontroly (obr. 4). Zevni ranu
bylo nutno rozsifit osteotomii. Slo o &ast
diamantového brusného kotouce, jehoz
rozpad pacient pGvodné neuvadél.
Vykon probéhl pod antibiotickym kry-
tim. Na konci vykonu byl opét oftalmo-
logem zhodnocen stav papily optického
nervu, ktera byla i po vykonu intaktni.
Po vykonu byla pacientovi po do-
mluvé s oftalmologem podéana vysoka
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Obr. 2. Nativni CT pred vykonem - cizi téleso viz Sipka.
Fig. 2. Native CT before surgery — foreign body see arrow.

Obr. 3. 3D modelace CT pred vykonem.
Fig. 3. 3D CT modelling before the procedure.

dévka kortikosteroidd - hydrokorti-
son 500 mg i.v. bolusové a dale byl pa-
cientovi bolusové podavan Solu-Medrol
125mg i.v. jednou denné po dobu trvani
otoku. Lokalné byla pacientovi po celou
dobu hospitalizace podavéna nosni de-
kongestiva, samoziejmé byl pacientovi
ordinovan klid na 1Gzku a zdkaz smr-
kani. Antibioticka terapie byla pacien-
tovi podavana celkem 14 dni - prvni
4 dny monoterapie - Amoksiklav 1,2g
i.v. a 8 hod. - a po konzultaci s antibio-
tickym stfediskem byl pfidan Klindamy-
cin 600mg i.v.a 6 hod.

Béhem celé hospitalizace se neobje-
vily Zzddné mistni zanétlivé komplikace,
emfyzém pravého ocniho vi¢ka po-
stupné regredoval a na kontrolnich zob-

razovacich metodach nebyla shledana
723dna patologie. ORL, o¢ni i neurolo-
gické vysetieni byly s odstupem 2 tydna
po vykonu s normélnim nalezem. Pa-
cient je klinicky i dle zobrazovacich
metod bez trvalych nasledk (obr. 5).

Diskuze

Cizi télesa v dutiné nosni jsou proble-
matikou vyskytujici se celosvétové do-
minantné u détskych pacientd [7].
Diagnostika i ndsledna terapie byvaji ne-
komplikované. Cizi téleso se nejcastéji vy-
skytuje v proximalni ¢asti dutiny nosni,
a proto je vétdinou mozné jej extrahovat
snadno, rychle a bezbolestné jiz pfi prv-
nim kontaktu lékare s pacientem v ORL
ambulanci, a to bez pouziti lokalnich ane-

stetik. Hospitalizace s nutnosti extrakce
ciziho télesa z nosu v celkové anestezii
je indikovéna jen ojedinéle. Dlvodem
k tomuto rozhodnuti je nejcastéji ne-
spoluprace ditéte ¢i dospélého napf. pro
vyznamnou bolestivost ¢i nepfiznivé ulo-
zeni predmétu [8]. Cizi téleso se mlze du-
tinou nosni dostat az do vedlejsich dutin
nosnich a nasledné do blizkosti vyznam-
nych cévnich &i nervovych struktur trau-
maticky. V tomto pfipadé je nutno po-
stupovat obezietné a pacienta k vykonu
fadné pfipravit. Zaroven je nutné provést
pred vykonem vsechna potfebna vyset-
feni, abychom byli schopni pfedmét co
nejpresnéji lokalizovat, a diky tomu zvolit
optimalni chirurgicky pfistup [9]. | pfesto,
ze komplikace plynouci z pfitomnosti ci-
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Obr. 4. Extrahované cizi téleso -
diamantovy brusny kotou¢ ve srov-
nani velikosti s 20ml stfikackou.

Fig. 4. Extracted foreign body - dia-
mond grinding wheel in size compari-
son with 20-ml syringe.

ziho télesa v oblasti dutiny nosni a ved-
lejsich dutin nosnich ¢i souvisejici s jeho
naslednym odstranénim jsou vzdacné,
je vzdy nutné na né pomyslet. Jednou
z téchto vaznych komplikaci je poranéni
nervus opticus, které se mize vyskyt-
nout v pfipadé, kdy se cizi téleso dostane
pres dutinu nosni a vedlejsi dutiny nosni
do hrotu o¢nice nebo optického kandlu.
Proto je duleZité v pfipadé nejasnosti vy-
uzit pfi diagnostice vhodnou zobrazovaci
metodu, ktera cizi téleso oziejmi, a opera-
tér poté extrahuje predmét s maximalni
opatrnosti s védomim rizika poskozeni
nervu. Nejcastéji se do dutiny nosni pfi
urazu dostanou kovové, dievéné a skle-
néné predméty [10]. Proto je metodou
volby zobrazeni dané oblasti nativni CT
vysetfeni. Vyhodné miize byt i vyuziti
moznosti 3D modelace zhotoveného
CT snimku [10]. Tuto moznost jsme vy-
uzili i my k zobrazeni brusného kotouce
(obr. 3). Cizi téleso je vhodné odstranit co

Obr. 5. Nativni CT po vykonu.
Fig. 5. Native CT after surgery.

nejdfive, zejména pokud jde o organicky
material, napf. dfevo. Zavazné kompli-
kace mohou vyplynout z reakce imunit-
niho systému na cizi material - infiltrace
zanétlivymi burikami a edém mohou po-
skodit i tkané télu vlastni, napf. jiz zmi-
nény opticky nerv [11].

V nasem pfipadé jsme se rozhodli pro
provedeni CT hlavy z dlvodu pfitom-
nosti emfyzému dolniho vi¢ka vpravo.
Jako mechanizmus jeho vzniku jsme
zvazovali mozny uder bruskou, chtéli
jsme tedy potvrdit, ¢i vyloucit zlome-
ninu spodiny o¢nice.

Emfyzém ocnice je obvykle disledkem
nasilného vniknuti vzduchu do mék-
kych tkdni o¢nice po zlomeniné ocnice.
Byly viak popsany i jiné mechanizmy,
véetné infekce, plicniho barotraumatu,
poranéni hadicemi se stlacenym vzdu-
chem, komplikaci pfi operaci, kychani,
cestovani letadlem a Boerhaaveova syn-
dromu (ruptura jicnu). Zlomeniny se
obvykle vyskytuji v nejtencich ¢astech
stény ocnice v¢etné medialni nebo dolni
stény ocnice umoznujici vstup vzduchu
z etmoidalnich, resp. maxilarnich dutin.
Ackoli je medidlni sténa (lamina papyra-
cea) tenci (pfiblizné 0,25 mm silnd) nez
dno oc¢nice (pfiblizné 0,5mm silné), nej-
Castéjsi jsou zlomeniny dna ocnice, za-
timco izolované zlomeniny medialni
stény se vyskytuji pfiblizné v 10-30 %

pfipadd drazu ocnice. U déti jsou flexi-
bilnéjsi kosti o¢nice méné nachylné ke
zlomenindm a roztfisténi, ale spise se
[damou a funguji jako zéklopka, coz ma
za nasledek vyssi vyskyt uskfinuti svalG
po zlomenindch stény ocnice. V pe-
riorbitalnich prostorech dochdzi k za-
chyceni vzduchu, kdy mékké tkané oc-
nice funguji jako kulovy ventil a stlacuji
zpét fragment zlomeniny nebo herniuji
do dutiny nosni. Pfi emfyzému ocnice
mUze dojit ke komplikacim s rliznou za-
vaznosti, v¢. proptozy, ztraty zraku, zvy-
Seného nitroo¢niho tlaku a okluze cen-
tréIni retindlni tepny, pricemz zavaznéjsi
komplikace zpUsobuje orbitalni kom-
partment syndrom [12]. Vzacné se mUze
stat, ze ORL lékar cizi téleso pii vysetieni
nenalezne a tento pfedmét je pak zdro-
jem dalsich komplikaci. Riziko vzniku
komplikaci, jako je nekréza a néasledna
perforace nosniho septa, epistaxe ¢i in-
fekce, stoupa s casem. V nékterych pfi-
padech mohou byt cizi télesa zcela
asymptomatickd i nékolik let a jsou
pouze nahodnym nélezem na zobrazo-
vaci metodé [13].

Je dulezité poukdazat na nezbytnost
spravné indikované zobrazovaci metody,
jak dokazuje i pfiklad zde diskutovaného
pacienta. Pfed provedenim CT vysetfeni
jsme neméli podezfeni na pfitomnost ci-
ziho télesa vzhledem k udajim od pa-
cienta a jen drobné rance na hibetu
nosu. Jen diky CT se podafilo vcas dia-
gnostikovat pfitomnost ciziho pred-
métu a extrahovat jej. Pfi zcela negativni
anamnéze bylo CT indikovano pro po-
dezfeni na frakturu spodiny ocnice a cizi
téleso bylo pfekvapivym nalezem. Od-
stranéno tak mohlo byt béhem néko-
lika hodin od prvniho kontaktu s pacien-
tem, ¢imz bylo snizeno riziko moznych
komplikaci.

Zavér

Cizi téleso v dutiné nosni obvykle ne-
predstavuje pro ORL lékafe vyznamny
diagnosticky ani terapeuticky problém,
avsak vzdy je nutno na jeho pfitomnost
pomyslet, a to zejména po Urazech. Pod-
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statou sdélenti je fakt, Ze i drobnym ze-
vnim poranénim na nose se muze cizi
téleso dostat vedlejsimi dutinami nos-
nimi az do ocnice ¢i do jeji blizkosti a je
nutné na tuto moznost pomyslet, i kdyz
anamnéza nemusi byt vzdy spolehliva
a ani endoskopicky ndlez nemusi pfi-
tomnost ciziho télesa prokazat. Zasadni
vyznam ma indikace zobrazovaci me-
tody. V nasem pfipadé nds k provedeni
CT vysetieni vedla pfitomnost emfy-
zému druhostranného dolniho o¢niho
vicka. Po stanoveni diagndzy je indiko-
van aktivni pfistup ve smyslu ¢asné chi-
rurgické revize jako prevence moznych
komplikaci.
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Branchiootorenalni syndrom - kazuistika

Branchiootorenal syndrome - a case report

K. Hruba, Z. Fik, J. Boucek, P. Kalitova, J. Plzak
Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku 1. LF UK a FN v Motole, Praha

Souhrn

Branchiootorendlni syndrom (BOR) je autozomalné dominantni hereditarni onemocnéni manifestujici se témito hlavnimi kritérii: 1. perzistenci

s ledvinnymi anomaliemi. Cetnost vyskytu se dle dostupné literatury odhaduje na 1 : 40 000. Cilem kazuistiky je upozornit na tento vzacny
syndrom a na moznost konzervativni a chirurgické terapie poruchy sluchu s nim spjaté.

Klic¢ova slova

ztrata sluchu - dédi¢nost — chromozomalni vady - stfedousi — Melnick-Fraserv syndrom

Summary

Branchiootorenal syndrome (BOR) is an autosomal dominant hereditary disease typical for its major criteria: 1. presence of branchial fistules;
2. hearing loss caused by malformations of outer, middle, or inner ear; and 3. in combination with renal anomalies. The estimated incidence
is 1:40,000. A take home message is to point out the rare syndrome connected with hearing loss and to discuss its potential treatment.

Key words

hearing loss — heredity - chromosomal disorders — middle ear — Melnick-Fraser syndrome

Uvod

Branchiooticky nebo branchiootore-
nalni syndrom (BO/BOR) je fazen mezi
kraniofacialni syndromy, konkrétné mezi
autozomalné dominantni syndromové
vady [1]. Manifestuje se malformacemi
v oblasti hlavy a krku spole¢né s pro-
jevy v oblasti uropoetického systému
rlzného stupné zavaznosti — od recidi-
vujicich pyelonefritid pres hypoplazii az
po agenezi ledvin. Pojem byl zaveden
do praxe Melnickem roku 1975 [2]. Syn-
dromovych vad asociovanych se ztra-
tou sluchu je v dostupné literature vice
nez 400. BOR se vyskytuje s cetnosti
1:40 000 [2-4], hovofime pfiblizné 0 2 %
déti s vrozenou hluchotou, s etnicky spe-
cifickymi rozdily [4]. Jednd se o mutaci
genll s Uplnou penetranci kédujicich
proteiny zodpovédné za kontrolu rdstu
(EYA1, SIX1, SIX5) [3-6]. Tewfik etal. vy-
svétluji konexi otologickych a urologic-

kych projevd pritomnosti spole¢ného
antigenu v oblasti stria vascularis vnitf-
niho ucha a v rendlnich glomerulech [1].
Z dalich syndromU propojujicich ORL
a uropoeticky trakt stoji za zminku Al-
portlv syndrom a rendlni tubularni aci-
doza, které se, stejné jako BOR, projevuji
ztratou sluchu [1].

Kazuistika

Sedmactyficetileta pacientka byla
v lednu roku 2022 odeslana ke konziliar-
nimu vysetreni pro progredujici sekreci
z nové vzniklého Usti pravdépodobné
kréni pistéle. Odesilajicim Iékafem bylo
zvazovano chirurgické feseni. Diagnéza
branchiootorenalniho syndromu byla
u pacientky stanovena v détstvi na za-
kladé morfologickych znakd. Z urolo-
gickych obtizi se u pacientky vyskyto-
valy recidivujici pyelonefritidy. Pacientka
podstoupila plastiku usnich boltct pro

jejich hypoplazii, ve véku 12 let absolvo-
vala resekci fistuly branchidlni Stérbiny
na strané pravé, v obdobné lokalizaci
jako nyni uddvala nové vzniklé obtize
na strané levé. Porucha sluchu byla dia-
gnostikovana ve véku 3 let a byla dosud
korigovédna oboustranné sluchadlem
typu BTE (behind the ear). Subjektivné
pacientka hodnotila uzivani sluchadel
jako ne pfili$ pfinosné — v komunikaci se
spoléhala pfevazné na odezirani.
Klinickym vysetfenim bylo na krku pa-
cientky patrné drobné uUsti laterdlni kréni
pistéle vlevo pfiblizné ve vysi chrupavky
Stitné s ustim ventralné od musculus
sternocleidomastoideus (MSCM). Déle
byly ziejmé ne pfilis vyrazné odchylky
v oblasti tvare (predkus, nize posazené
boltce). Ze zobrazovacich metod byla
provedena magnetickd rezonance hlavy
a krku s kontrastni latkou, HRCT pyramid
(high-resolutioned computed tomogra-
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Obr. 1. MR krku, koronarni projekce,
T1 vazeny obraz, Sipka oznacuje
branchialni fistulu.

Fig. 1. MR of the neck, sagital projec-
tion, T1, branchial cleft, the arrow indi-
cates a branchial fistula.

phy, vypocetni tomografie s vysokym
rozlisenim) a byl vysetfen sluch pomoci
ténové a slovni audiometrie se sluchadly
a bez sluchadel.

Magnetickd rezonance v sagitalnim
fezu dobfe znazornuje pribéh laterdlni
kr¢ni fistuly (obr. 1), kterd spojuje zevni
kréni dstni s vnitfnim Ustim vedoucim
k patrové tonzile vlevo. Na HRCT pyramid
byla oboustranné zobrazena pro one-
mocnéni specificka malformace kochley
(viz nize), absence stfedousnich kastek,
zUzeni zevniho zvukovodu, sklerotizace
pneumatického systému mastoidu a ab-
normalni prabéh licniho nervu.

V prabéhu hospitalizace v breznu
2022 byla v celkové anestezii provedena
zevni resekce fistuly z pfiblizné 7cm
dlouhé incize pfed MSCM soucasné se
sondazi vnitfnich Usti a tonzilektomii. Per-
operacné bylo zjisténo, ze se dle Bailyho
klasifikace kr¢nich pistéli jedna o lateralni
kréni pistél z druhé branchialni Stérbiny
(typ 1) majici dvé hltanova usti - jedno
paralaryngedlné a druhé v oblasti pat-
rové tonzily (obr. 2) [7]. Branchidlni $tér-
bina vedla pfed MSCM, za podcelistni zI&-
zou a lateralné od karotického povodi [8].

Hojeni v oblasti resekované kréni pis-
téle probihalo za hospitalizace bez kom-
plikaci. V pooperaé¢nim obdobi bylo do-
plnéno vysetieni sluchu pomoci ténové

Obr. 2. Schéma priibéhu lateralni kréni fistuly, pohled zleva.
Fig. 2. Scheme of the fistule - left side view.

Tonowy audiogram
Frefceence (M)
125 250 00 1000 2 DO & D00 800D
=20
=10
[i]
10
»
30 "‘-{_
T=a ] BCL
g w0 1 g o - [BCR
5 % ks
. K ACL
" i OACR
L
B0
ab
100
110
130

Obr. 3. Tonovy audiogram pacientky s BOR syndromem.
Fig. 3. Pure tone audiogram of a patient with BOR syndrome.
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Obr. 4. Slovni audiogram pacientky s BOR syndromem.
Fig. 4. Speech audiogram of a patient with BOR syndrome.

Tab. 1. Diagnosticka kritéria BOR syndromu [3].
Tab. 1. Diagnostic criteria of BOR syndrome [3].

Hlavni kritéria
kréni pistéle
hluchota
preaurikuldrni dalky

renalni anomalie

dalsi: asymetrie tvare, malformace patra

Mala kritéria

anomalie zevniho ucha
anomalie stfedniho ucha
anomalie vnitiniho ucha

preaurikuldrni pfivésky

a slovni audiometrie. Anamnesticky byla
pfitomna porucha sluchu od ¢asného
détstvi — vzdy feSena pouze sluchadlo-
vou protetikou, jina alternativni moznost
rehabilitace sluchu nebyla zvazovana. Vy-
sledny ténovy audiogram (obr. 3) odpovi-
dal smisené symetrické vadé sluchu s roz-
dilem az 60 dB mezi kostnim a vzdusnym
vedenim, bez sluchadla nebyla pacientka
schopna diskriminovat slova, se slucha-
dlem dosahovala maximalni srozumitel-
nosti 50 % pfi 70 dB, s BAHD na softbandu
dosahovala maximalné 60% srozumitel-
nosti na 70 dB (obr. 4).

Diskuze
Manifestace BOR se mize u jednotlivcd
vyrazné lisit. Chen etal. publikuji pro-

stfednictvim systematické review nasle-
dujici diagnosticka kritéria (tab. 1): dia-
gndzu potvrzuje piitomnost tii hlavnich
kritérii nebo dvou hlavnich a dvou vedlej-
sich kritérii nebo jednoho hlavniho krité-
ria s pfitomnosti syndromu u pfibuzného
v prvni linii [3]. Nej¢astéjsim ze zevnich
morfologickych projevl jsou periauri-
kularni vyrastky/dulky, které jsou popi-
sovany v 77-100 %. Malformace stre-
dousnich klstek byly popsany v 67 %.
Udaj o vyskytu kochlearnich malformaci
se v jednotlivych studiich lisi, anomalie
v oblasti vnitfniho ucha jsou popisovany
u 87 % [3, 5]. Za zminku stoji, Ze v ob-
lasti kochley se zpravidla jednalo o mal-
formaci nazyvanou pro jeji jedine¢nost
jako ,unwound cohlea” (v prekladu,,odvi-

Obr. 5. HRCT - leva temporalni kost
pacientky, aplazie apikalniho zavitu
kochley, tzv. unwound cochlea, mal-
formace stfedousnich kastek a abe-
rantni pribéh licniho nervu.

Fig. 5. HRCT scan of temporal bones,
aplasia of the apical turn of cochlea -
“unwound cochlea’, malformation of
the middle ear bones and aberrant
course of the facial nerve.

nutd kochlea”), kterd je konkrétné u BOR
vyznacna aplazii apikalniho zavitu a for-
mace stfedniho zavitu do tvaru pismena
J (obr. 5). Dle Biggse etal. by mohla byt
povazovana za vyznamny diagnosticky
marker s 89% senzitivitou a az 100% spe-
cificitou na CT zobrazeni [5, 8]. Audiome-
tricky je u 90 % pacient( pfitomna poru-
cha sluchu [4], pficemZ se mUZeme setkat
s vadami prevodnimi, smisenymi i senzo-
rineurdInimi v zavislosti na Urovni kon-
krétni malformace [3, 5, 6]. Kr¢ni fistuly

Otorinolaryngol Foniatr 2024; 73(4): 265-269

267




BRANCHIOOTORENALNI SYNDROM — KAZUISTIKA

ucha u BOR syndromu.

Tab. 2. Vyéet moznych anomalii v oblasti zevniho, stfedniho a vnitiniho

Tab. 2. A list of disorders in the region of outer, middle and inner ear in BOR.

>20%

ztrata sluchu
preaurikularni dalky
renalni anomalie
kréni pistéle
deformity boltce

stendzy zevniho zvukovodu

Fenotypové rysy

<20%

preaurikuldrni pfivésky
stendza slzovodu
zkraceny A-P rozmér patra
retrogndcie

benigni intrakranialni tumor
rozstép patra

dysplazie kycle

eufunk¢ni struma

paréza licniho nervu

slzeni pfi jidle

malrotace streva

cystické 1éze pankreatu

lineadrni névus

v podobé perzistujicich branchidlnich
Stérbin vznikaji u 68 % pacient(, u vét-
siny z nich oboustranné [1, 9]. Kompletni
vycet pozorovanych anomadlii v oblasti ze-
vniho, stfedniho a vnitiniho ucha je shr-
nut v tabulce (tab. 2) [5].

U pacientl s BOR se v genetickém
vysSetfeni, které by mohlo poslouzit
k upfresnéni diagndzy, objevuje mutace
v genech EYAT a SIX1. Chen etal. ve své
studii zminuji korelaci s typem a tizi po-
ruchy sluchu, v nichz je tézkd senzori-
neuralni vada vice asociovana s mutaci
v genu SIX1, oproti mutaci v genu EYAT,
v niz se vyskytovaly leh¢i a spiSe pre-
vodni vady [3].

Z terapeutického hlediska bychom
mohli dle Grovné malformace a vysled-
ného audiometrického vysetieni u pa-
cientd s BOR uvazovat o nasledujicich
terapeutickych modalitadch: nechirur-
gickych — augmentace sluchu sluchadly,
a chirurgickych - osikuloplastika, koch-
ledrni implantace nebo implantdt na
principu kostniho vedeni. V dostupné
zahrani¢ni literatufe jsou zminovany
a na konkrétnich pfipadech popisovany
vsechny tfi zplsoby chirurgické l1é¢by

poruchy sluchu u BOR [5]. Mezi pa-
cienty se vyskytuji vyznamné interindi-
vidudlni rozdily v anatomii spankovych
kosti a sluchu pacient(i od lehkych pre-
vodnich po tézké senzorineuralni vady
sluchu, coz jen podtrhuje vysokou va-
riabilitu manifestace tohoto syndromu.
Z celkem 58 operovanych bylo pfistou-
peno k osikuloplastice ve 30 pfipadech,
z ¢ehoz pouze v 11 pripadech doslo
ke zlepseni sluchu [5]. Kochlearni im-
plantace byla provedena v péti pfipa-
dech, BAHD (bone anchored hearing
device) bylo ve zminéném soboru im-
plantovano 2krat, pficemz benefit byl
popisovan u vsech pacientd po téchto
zakrocich [5].

Kterdkoli malformace v oblasti ze-
vniho, stfedniho nebo vnitiniho ucha je
zatizena vyssim perioperacnim rizikem,
které je podminéno zménou ¢i ztra-
tou zékladnich orientacnich struktur ve
spankové kosti. Proto by kazdé navrho-
vané chirurgické reseni mélo byt peclivé
uvazeno a v pripadé indikace stredousni
operace ¢i kochlearni implantace prova-
déno na pracovisti s maximalni moznou
mirou zkusenosti a zajisténi maximalni

mozné bezpecnosti, napf. v podobé mo-
nitorace licniho nervu.

Pacientka méla nevyhovujici korekci
sluchové vady, coz bylo potvrzeno slovni
audiometrii. Korekce klasickymi zvuko-
vodovymi sluchadly nemuze byt dosta-
te¢nd vzhledem k prahu sluchu okolo
100 dB v fecovych frekvencich. V Gvahu
by pfipadalo vyzkouseni kostnich neim-
plantovanych sluchadel, jejichz zisk by
vsak byl omezen percepcni slozkou slu-
chové vady. Po zhodnoceni viech kri-
térii bychom z lé¢ebnych modalit (ne-
chirurgickd terapie zvukovodovymi
sluchadly, chirurgicka terapie - osikulo-
plastika, kochlearni implantace ¢i BAHD)
mohli uvazovat o implantabilnim sys-
tému na principu kostniho vedeni BAHD
jako o optimélnim feseni kombinované
vady sluchu v malformovaném terénu -
z uvedenych metod by bylo chirurgicky
nejjednodussi a s dobre predikovatel-
nym vysledkem. Pacientce jsme zapuijcili
procesor BAHA 5 max Softband do do-
maciho prostredi.

Subjektivné pacientka hodnotila péti-
tydenni rehabilitaci pomoci BAHD Soft-
band jako velmi ptinosnou, jako proble-
matickou hodnotila komunikaci v praci
a pfi sledovéni TV, objektivné viak bez
vyznamného efektu pro srozumitelnost
feci. Vzhledem k subjektivnimu hodno-
ceni pacientky a objektivnimu zhod-
noceni efektu pro srozumitelnost feci
nebyla pacientka k BAHD indikovana.
Kochlearni implantace by byla meto-
dou finan¢né a ¢asové narocnéjsi, vysle-
dek by byl pfi malformaci vnitfniho ucha
nejisty, pfipadala by v ivahu pfi selhani
prfedchozich moznosti l1é¢by. Pacientka
zatim pokracuje v oboustranné rehabi-
litaci konven¢nimi sluchadly.

Zaveér

Branchiootorendlni syndrom je vzacny
syndrom, se kterym se m{izeme setkat
v otorinolaryngologickych ambulan-
cich, nejcastéji v souvislosti s kongeni-
talné diagnostikovanou vadou sluchu, se
vznikem lateralnich kr¢nich fistul a u pa-
cientl s kraniofacialnimi dysmorfizmy.
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Pti vstupnim vySetieni je u této sku-
piny pacientl vhodné zamérit se také
na anamnézu obtiZi v oblasti uropoetic-
kého traktu. Specifickym morfologickym
znakem na CT byl mohl byt charakteris-
ticky tvar kochley, tzv. unwound cochlea.
Pro vysokou variabilitu projevl je reha-
bilitace poruchy sluchu individudIni a z3-
visi v prvé fadé na preferencich pacienta.
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IgG4-asociovana onemocneéni
v ORL oblasti — kazuistika

lgG4-associated diseases in the ENT area - a case report
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Souhrn

lgG4-asociovand onemocnéni (IgG4-RD - IgG4 related diseases) jsou skupinou vzacnych systémovych zanétlivych onemocnéni dosud nezndmé
etiologie a ne zcela jasné patogeneze. Klinicky v ORL oblasti m{Zzeme pozorovat Sirokou $kélu symptomatologie odvijejici se od tkané, kterou
onemocnéni poskozuje. Diagnostika onemocnéni je obtiznd a opira se o klinicky obraz, histopatologicky prikaz, radiologicky nalez a laboratorni
vysetieni. Terapie spociva v podavani dlouhodobé kortikoidni terapie ¢asto v kombinaci s imunosupresivni [é¢bou. V nasi praci prezentujeme
kazuistiku pacientky s nalezem rozsahlého parafaryngeélniho tumoru, ktery se klinicky i dle zobrazovacich metod primarné jevil jako malignita
a nasledné bylo potvrzeno onemocnéni ze skupiny IgG4 asociovanych chorob. V nasledujicim ¢lanku popisujeme klinickou symptomatologii
1gG4-RD v ORL a diagnosticky postup prezentovaného pfipadu. Zavérem jsou shrnuty poznatky a kladen diiraz na nutnou multioborovou
spoluprdci v rdmci spravné diferencidlni diagnostiky.

Klicova slova
IgG4-asociovana onemocnéni — IgG4-RD - parafaryngealni tumor

Summary

lgG4-related diseases (IgG4-RD) represent a group of rare systemic inflammatory conditions of unknown etiology and uncertain pathogenesis.
Clinically, a wide range of symptoms can be observed in the ears, nose, and throat (ENT) area, depending on the tissue affected by the disease.
Diagnosis is challenging relying on clinical presentation, histopathological evidence, radiological findings, and laboratory tests. Therapy typically
involves long-term corticosteroid treatment often combined with immunosuppressive therapy. In our work, we present a case study of a patient
with an extensive parapharyngeal space tumor, initially clinically and radiologically suggestive of malignancy, subsequently confirmed as an
1gG4-related disease. The following article describes the clinical symptomatology of IgG4-RD in ENT and outlines the diagnostic approach to
the presented case. Finally, the findings are summarized, emphasizing the necessity of multidisciplinary collaboration for proper differential
diagnosis.

Key words
IgG4-related diseases — IgG4-RD - parapharyngeal space tumor

Uvod

IgG4-asociovana onemocnéni (IgG4-RD -
IgG4 related diseases) je skupina systé-
movych zanétlivych onemocnéni ne-
zndmé etiologie. Mohou postihovat
prakticky kteroukoli tkan ¢i orgédn a také
mohou zpUlsobovat multiorgdnové po-
stizeni [1]. Onemocnéni mohou pfipo-
minat nadorova, zanétliva ¢&i infekéni
onemocnéni. V ORL oblasti jsou nej¢as-
t&ji postizeny slinné zlazy, lymfatické uz-

liny, dale také muze byt postizena stitna
zldza ¢i orbita a jeji adnexa [2]. Dia-
gndza onemocnéni se opird zejména
o histopatologicky priikaz, o klinické
vysetfeni, laboratorni a zobrazovaci
metody. Charakteristickymi histopato-
logickymi znaky jsou vyrazny tkanovy
lymfoplazmocytarni infiltrat bohaty na
IgG4 pozitivni plazmatické buriky, fib-
réza postizenych tkani a obliterujici
flebitida [3].

V nasi kazuistice prezentujeme pfipad
pacientky s IlgG4 asociovanym onemoc-
nénim, které bylo diagnostikovéno v pa-
rafaryngealnim prostoru. Déle je disku-
tovan diagnosticko-terapeuticky postup
u tohoto vzadcného onemocnéni.

Kazuistika

Zena, 64 let, vySetfena na ambulanci kli-
niky z doporuceni jiného pracovisté pro
nalez suspektniho tumoru kofene ja-
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Obr. 1. MR hlavy, axialni projekce,

T2 vazeny obraz, Sipka oznacuje tu-
mordzni masu v oblasti kofene jazyka
vpravo.

Fig. 1. Axial T2-weighted MRI of the
head showing a tumorous mass at the
base of the tongue on the right.

Obr. 3. Peropera¢ni nélez suspektni
tkdné v oblasti nosohltanu.

Fig. 3. Intraoperative finding of suspi-
cious tissue in the nasopharynx.

zyka vpravo. Na odesilajicim pracovisti
jiz probéhly opakované pokusy o odbér
biopsie z kofene jazyka, které neproka-
zaly nddorovy proces. Pacientka uvadéla
postupné se rozvijejici dysfagii, vyrazny
Ubytek hmotnosti (20kg za 4 mésice)
a v zavéru diplopii a zhorSenou hyb-
nost jazyka vpravo. Pfi klinickém vy3et-
feni byla zjevna asymetrie kofene jazyka
vpravo, palpacné bylo povsechné zatuh-
nuti pravé poloviny kofene jazyka. Sliz-
nice byly suché a zejména sliznice nosni

Obr. 2. CT hlavy s kontrastni

latkou, axialni projekce, Sipka ozna-
¢uje rozsahlou tumorézni masu

v nosohltanu.

Fig. 2. Contrast-enhanced axial CT of
the head showing an extensive
tumorous mass in the nasopharynx.

Obr. 4. PET/CT, axialni projekce - roz-
sahla infiltrace v oblasti nosohltanu
propaguijici se pod bazi lebni.

Fig. 4. Axial PET/CT showing extensive
infiltration in the nasopharynx extend-
ing to the skull base.

byla vyrazné fragilni a krvaciva. Jako
dalsi ndlez byla klinicky zjisténa paréza
pravé hlasivky. Dle provedenych zob-
razovacich metod (CT a MR) byl patrny
rozsahly infiltrativni proces propagujici
se pod bazi lebni s maximem v oblasti
nosohltanu, postupujici k hrotu pyra-
midy a déle parafaryngedlné (obr. 1, 2).
Byla patrna infiltrace foramen jugulare
a meningd.

Vzhledem k ndlezu bylo rozhodnuto
o provedeni biopsie v celkové aneste-

zii z nadorové masy v nosohltanu. Per-
operacné byly sliznice nosu a nosohl-
tanu velmi kiehké a krvacejici, lokalné
spiSe neimponovaly jako tumor (obr. 3).
Definitivni histologie prokézala nespeci-
fické zanétlivé zmény a vyloucila pfitom-
nost nadorovych struktur. V pribéhu
hospitalizace byl zjistén i ndlez krustézni
tracheitidy.

V rdmci hledéni origa procesu bylo do-
plnéno PET/CT vysetfeni.Na PET/CT byla
popséna dalsi progrese nalezu pod bazi
lebni (obr. 4) s ndlezem suspektnich lozi-
sek v patefi v oblasti Th6/7 a L5/S1.

PFi nasledné kontrole byla u pacientky
prekvapivé zjisténa ¢astecnd regrese pa-
rézy pravé hlasivky. Vzhledem k vysledku
primarné provedené biopsie a pro pretr-
vavani ndlezu byla opakovana biopsie
s cilenym dotazem na patologa stran z&-
nétlivych zmén a vaskulitid. V definitivni
histologii jiz byla popsana pfitomnost
vyrazné plazmocytarni infiltrace s preva-
hou IgG4 pozitivnich bunék svéddici pro
onemocnéni ze skupiny IgG4 asociova-
nych chorob. Pacientka byla pfeddna do
péce imunologického pracovisté, kde
podstoupila 1é¢bu kombinaci monoklo-
nalnich protilatek a kortikosteroidd. Po
terapii doslo k vyrazné regresi obtizi pa-
cientky s nutnosti uzivani udrzovaci kor-
tikoidni terapie.

Diskuze
IgG4-RD jsou vzacnad onemocnéni,
ktera diky presahu symptomatologie
do mnoha medicinskych obor( ziska-
vaji v poslednich letech stéle vétsi po-
zornost. IgG4-RD byly poprvé popsany
v roce 2001 u pacienta se sklerotizujici
cholangoitidou a zaroven elevaci kon-
centrace IgG4 v séru. V roce 2011 byla
ustanovena prvni diagnosticka kritéria,
ktera byla poupravena v roce 2020 [4].
Patogeneze onemocnéni neni dosud
zcela jasna. Imunitni systém velmi prav-
dépodobné hraje v etiologii vyznamnou
roli vzhledem k dobré odpovédi na tera-
pii kortikoidy nebo jinou imunosupre-
sivni 1é¢bu. Dle dostupnych dat neni po-
tvrzen geneticky podklad onemocnéni.
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B- a T-lymfocyty hraji jisté vyznamnou
roli v patogenezi, nicméné jejich presné
role nejsou dosud znamy [5].

V ORL oblasti se nejcastéji setkame
s postizenim slinnych zlaz, déle také
sonemocnénim slznych zlaz, $titné zlazy,
lymfatickych uzlin, orbity atd. Epidemio-
logie onemocnéni je velice malo po-
psana vzhledem k obtizné diagnostice
onemocnéni a nejednoznacné klinické
symptomatologii. Az 75 % ptipadd bylo
zaznamendano v Japonsku, onemoc-
néni viak postihuje veskeré etnické sku-
piny. Japonsti autofi popisuji incidenci
0,28-1,28/100 000 osob za rok [5]. In-
cidence onemocnéni je nejvétsi mezi
5. a 7. dekadou zivota, ¢astéji u muzu
(61-80 %), to se vsak lisi dle druhu po-
stizené tkané ¢i organu [5]. V nasem pfi-
padé se jednalo o 64letou Zenu.

Klinicka symptomatologie v ORL
U vice nez 90 % pacientld dochazi k ne-
bolestivému zvétseni tkani postizenych
IgG4-RD. Velice malo dochéazi k rozvoji
celkovych ptiznakd, jako jsou zvysena
teplota ¢i ubytek hmotnosti [6]. Posti-
zeni slinnych 713z je typicky bilaterdlni
nebolestivé zvétseni zejména subman-
dibularnich zlaz. Méné ¢asto se jednd
o unilateralni postizeni submandibu-
larni ZIazy, oboustranné postizeni paro-
tickych ¢i sublingudlnich zlaz. Xerosto-
mie je pfitomna u 30 % pacientl. Téméf
50 % pacientd ma také jiné priznaky
v ORL oblasti, napt. chronickou rinosinu-
sitidu ¢i kréni lymfadenopatii [7]. Miku-
liczova choroba i Klittnerdv tumor jsou
diagnostické jednotky spadajici pod
IgG4-RD. Mikuliczova chorova je cha-
rakterizovana bilaterdlnimi otoky sub-
mandibuléarnich, parotickych a slznych
Zlaz. KattnerQv tumor je nejcastéji jed-
nostranné zdufeni submandibuldrni
Zlazy [7]. Sonograficky se slinné zlazy
postizené 1gG4-RD vyznacuji anecho-
gennimi ¢i hypoechogennimi zménami.
Klinickym nélezem byva nejéastéji bo-
lestivost a zvétseni slinné zlazy [8].
Riedlova tyreoiditida, vysoce vzacny
fibrotizujici zanét stitné Zzlazy, je do

IgG4 asociovanych onemocnéni zafa-
zena od roku 2010. Incidence se udava
1/100 000 osob, 3krat castéjsi u zen [9].
Fibrotickd prestavba tkané vede k po-
stupnému zvétSovani stitné Zlazy a per-
manentnimu poskozeni tkani vedou-
cimu k rozvoji primarni hypotyredzy.
Zéanétlivy rast zldzy mlze vést k utlaku
okolnich struktur na krku, k dysfagii ¢i
rozvoji dusnosti. Mlze také dochézet
k expanzi i mimo pouzdro Zlazy a k po-
Skozeni pristitnych télisek, a tedy rozvoji
primarniho hypoparatyreoidizmu [9].

Vice nez 50 % pacientll s postizenim
oblasti hlavy a krku ma manifestaci v or-
bité [6]. V oblasti orbity a mékkych tkani
orbity jsou postizeny nejéastéji slzné
zlazy, dale také okohybné svaly, ocni-
covy tuk, infraorbitdIni nervy ¢i o¢ni
vicka. Tato predilekce postizeni se vysky-
tuje v casnéjsim véku (55 let) [10], bez
predispozice pohlavi. Dostupné zdroje
fikaji, Ze IgG4-RD mohou byt davany do
souvislosti aZ s tfetinou idiopatickych za-
nétud orbity. Vyssi incidenci systémovych
manifestaci mizeme pozorovat u posti-
zeni o¢nich adnex [2]. Klinickymi zndm-
kami mohou byt bolesti oci, otoky vicek,
poruchy visu [8].

Castou lokalizaci onemocnéni jsou
lymfatické uzliny, ¢astym priznakem je
lymfadenopatie (30-60 %), muze byt lo-
kalizovand i generalizovana. B-pfiznaky,
nocni poty ¢i hore¢ky nejsou u IgG4-
-RD typické. Je tedy nutné tuto skupinu
onemocnéni pridat do diferencialni dia-
gnostiky lymfadenopatii [10].

Postizeni ucha je vysoce vzacné, jsou
popisovany pfipady postizeni stfedniho
ucha, mastoidalnich sklipkd, vnitiniho
ucha [6]. Nej¢astéjsi klinickou manifes-
taci jsou progresivni ztrata sluchu, otal-
gie, tinnitus, otorea. V pfipadé postizeni
vnitiniho ucha miiZze dochézet ke vzniku
tézké percepcni nedoslychavosti dopro-
vazené vertigem [11].

Zminénd klinickd symptomatolo-
gie popisuje nejcastéjsi projevy lgG4-
-RD v ORL oblasti, nicméné muize posti-
hovat kteroukoli tkan, jednim z piikladd
je i nase kazuistika, kdy onemocnéni

bylo lokalizovano do parafaryngeéiniho
prostoru.

Diagnostika a terapie

Diagnostika onemocnéni je velice ob-
tizna, méla by byt zalozena na zhodno-
cenf histopatologického nélezu, labora-
tornich testech, radiologickém nalezu
a klinickém obrazu [5]. Mezi zékladni
histopatologické znaky se fadi: lym-
foplazmocytarni infiltrace s prevahou
IgG4 bunék, storiformni fibréza, oblite-
rujici flebitida a tkarova eozinofilie. Imu-
nohistochemicky prikaz elevace poctu
IgG4+ plazmatickych bunék je pro ur-
¢eni diagnozy zcela nezbytny [5].

Laboratorni znamkou onemocnéni je
elevace koncentrace IgG4 v séru. Tato
elevace je pfitomna pfiblizné u dvou tfe-
tin pacientd. Ostatni pacienti maji zcela
normalni hladiny i pfes typické histopa-
tologické znamky onemocnéni [5].

Radiologickymi znaky jsou homo-
genni postizeni tkani a typicky tvorba
pseudotumord, které imituji malignity.
Nejlépe jsou infiltraty patrné na CT ¢i
v T2 vézeném obraze MR. Vhodnou me-
todou je i PET/CT, zejména pfi multior-
ganovém postizeni [5].

Terapie pacienta se musi odvijet dle
klinického nélezu a subjektivnich ob-
tizi pacienta. U pacientd s velmi malym
klinickym nélezem, jako je napt. pouhé
zvétseni slinné zlazy necinici pacientovi
obtize, mizeme zvolit metody sledo-
vani. Chirurgicky pristup je volen nej¢as-
téji k histologickému ovéreni [6]. Far-
makologicka [é¢ba je volena nejcastéji
i vzhledem k patogenezi onemocnéni.
Lékem volby je dlouhodoba kortikoidni
terapie. Dal$i moznosti |é¢by je vyu-
ziti biologické lécby - anti-CD 20 rituxi-
mabu - ktera vede ke specifické redukci
IgG4. Ta je indikovéana u pacientl se za-
vaznym pribéhem onemocnéni, mimo
jiné i pfi relapsech [5].

PFi v€asné zahajené 1é¢bé maji tato
onemocnéni dobrou progndézu, aviak
velice ¢asto dochazi k relapsu pfi sni-
Zeni davek kortikosteroidd, ve vétsiné
pfipadl je tedy potiebné uzivani dlou-
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hodobé udrzovaci kortikoidni terapie
a pecliva dispenzarizace pacienta [12].

V nasi kazuistice jsme prezentovali pfi-
pad pacientky s rozvojem zavaznych ob-
tizi v fddu nékolika mésicl. Jako jeden
z pfiznakd byl vyrazny ubytek hmot-
nosti, ktery neni obecné signifikantni pro
tato onemocnéni, zde se jednalo o na-
sledek dysfagie zpUsobené tlakem masy
tumoru a parézy n. XII. V rdmci diferen-
cidIni diagnostiky dle klinického obrazu
a zobrazovacich metod bylo jako pri-
marni nutné vyloucit maligni onemoc-
néni. Vyznamnym klinickym zjisténim
v pribéhu diagnostiky bylo vymizeni
parézy n. vagus, tedy ndlez reverzibility
obtizi, kterd by u maligniho onemoc-
néni byla velmi nepravdépodobnd. Pfi
opakovani odbéru vzorku a histologic-
kém zpracovéni byla vylouc¢ena pfitom-
nost nddorovych struktur a potvrzena
pfitomnost histopatologickych znamek
typickych pro 1gG4-RD. Pacientka poté
byla odeslana k cilené terapii na pracovi-
sté imunologie, kde podstupuje dlouho-
dobou kortikoidni terapii.

Zavér

IgG4-RD jsou vzacnd onemocnéni s vy-
soce obtiznou diagnostikou. Mohou po-
stihovat jakoukoli tkan ¢i organ, a pfi-
pominat tak nadorovd onemocnéni.
Tato problematika ma presah do vét-
$iny medicinskych oborud. Diagnostika
onemocnéni je vysoce obtiznd mimo
jiné i pro vysokou variabilitu klinickych
projevl a ne zcela vysokou specificitu

diagnostickych marker(, proto je pro
spravné a casné urceni diagnozy dlle-
zitd kvalitni multioborova spoluprace,
jelikoz pro uspésnost l1é¢by a prognézu
pacienta je klicovd v¢asna diagnostika
a brzké zahgjeni cilené terapie.
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Vazena redakce,
v poslednich letech dochazi k celko-
vému starnuti populace a tento trend je
mozné ocekdvat i v ndsledujicich dese-
tiletich. Procento populace starsi 65 let
by se mélo ve vyspélém svété do roku
2050 zvysit az na 40 %. Tento fakt s sebou
nese fadu zasadnich konsekvenci, véetné
zdravotnich. Vyssi priimérny vék popu-
lace je nejvyznamnéjsim faktorem nar(s-
tajiciho poctu osob s vadou sluchu, kterd
vyzaduje intervenci a rehabilitaci.
Jednou z moznosti rehabilitace téz-
kych sluchovych vad, kde vyuziti kon-
ven¢nich sluchadel nepfinadi dostate¢ny
efekt, je kochlearniimplantace. V indiko-
vanych pfipadech se jednd o bezpec-
nou a velmi efektivni metodu. Z klinické
zkusenosti je patrné, Ze ¢ast dospélych
pacientd, ktefi by z implantace profito-
vali, jsou odesilani ze spadovych praco-
vist pozdé, pfipadné nejsou o této moz-
nosti vibec informovani. Dle publikaci
je celosvétové i v zapadnim svété pro-
cento vyuziti moznosti modernich im-
plantabilnich technologii nizké, udava
se < 10 %. To znamen4, Ze vice nez de-
vadesati lidem ze sta s tézkou slucho-
vou vadou, ktefi by mohli profitovat
z technologie kochledrnich implantatd,
se této péce nedostane. Casto je dlivo-
dem strach z pribéhu operace a ovliv-
néni kvality Zivota dUsledky celkové

anestezie. Zejména u starsich pacient
je Uvaha o zatézZi spojené s celkovou
anestezii nezbytnd a musime ji peclivé
zvézit vzdy, kdyz pacientovi nabizime
vykon cileny na zlep3eni kvality Zivota.
Neopomenutelné jsou ale také zndmé
konsekvence vady sluchu. Jeji dopad je
jasné dokumentovan v odborné litera-
tufe. Sluchovd deprivace vede zpocatku
k obtizim pfi komunikaci ve spolec-
nosti a v akusticky naro¢néjsich situa-
cich. Postupné se sluchové handicapo-
vany pacient za¢ind podobnym situacim
vyhybat a to vede v dlouhodobém ho-
rizontu k socidlni izolaci. Sluchova po-
rucha zvysuje zavislost na druhé osobég,
nadmérné zatézuje zdravotni systém,
vede k horsi orientaci v béZném kazdo-
dennim Zivoté a je spojena i s vyssim ri-
zikem pdadd a draz(. Uzavirani se do
svého svéta a snizovani socialnich kon-
taktd zpUsobuje alteraci psychického
stavu a mUze pfispét k rozvoji deprese.
Ve velkych studiich je jednoznaéné pro-
kdzano, ze sluchova porucha bez ade-
kvéatni kompenzace zpUsobuje vyssi in-
cidenci a ¢asnégjsi nastup kognitivnich
poruch [1].

Z vyse uvedeného jednoznacné vy-
plyva, jak dulezita je ¢asnd a adekvatni
kompenzace vady sluchu v senior-
nim véku. Vék by nemél byt kontrain-
dikaci pfi Uvaze o kochledrni implan-

taci, oviem za predpokladu raciondlni
a peclivé indikace u konkrétniho
pacienta.

Pro zavedeni vnitini ¢asti kochledrniho
implantatu je zpravidla nutné podstou-
pit operacni vykon v celkové anestezii
v délce 45-120 min. Existuji moznosti,
jak se celkové anestezii vyhnout - lo-
kalni a svodna anestezie nebo analgo-
sedace. Vsechny varianty funguiji i u se-
niorni populace a zvy3uji bezpecnost
provadénych operacnich zakrokl [2].
Zaroven je mozné u spolupracuji-
cich pacientl ziskat zpétnou vazbu jiz
v pribéhu vykonu. Lokélni anestezie
a analgosedace jsou vyuzivany i na né-
kterych svétovych pracovistich u koch-
ledrnich implantaci u starSich pa-
cientd a vysledky ukazuji vysokou miru
bezpecnosti [3, 4.

Prvni kochlearni implantace v kom-
binaci lokalni anestezie a analgosedace
byla provedena i na Klinice otorinolaryn-
gologie a chirurgie hlavy a krku v kvétnu
2023 u ctyfiaosmdesatiletého pacienta.
Celkem bylo Uspésné implantovdno v lo-
kani anestezii a analgosedaci jiz jede-
nact pacientu.

Postup kochlearni implantace
v lokalni anestezii

Kochlearni implantace v lokalni aneste-
zii se v zdkladnich bodech nelisi od vy-
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konu v celkové anestezii. Ma vsak né-
ktera specifika, které ovliviiuji postup
a umoznuji provedeni planované ope-
race. Neni mozné vyuzit monitoraci
licniho nervu, proto je nutné peclivé
predoperacni planovani a zhodnoceni
zobrazovacich metod. U pacientl s pfi-
padnou atypii spankové kosti je nutné
radéji planovat vykon v celkové an-
estezii. Pacient je na operacnim stole
v otologické pozici, s podlozenou hla-
vou pohodIné nato¢enou smérem od
operatéra. V pribéhu vykonu je prova-
déna kontinualni monitorace EKG, sa-
turace pulznim oxymetrem a je neinva-
zivné méfen krevni tlak. Dychaci cesty
jsou volné, pacient dycha spontdnné.
Kyslik podavdme obli¢ejovou maskou
do blizkosti dychacich cest. Pro lokéIn{
anestezii jsou pouzivana lokalni anes-
tetika s delSim polo¢asem jako lidocain
nebo bupivacain, v kombinaci s adre-
nalinem v poméru 1 : 50 000. Anesteti-
kum je aplikovano podkozné, nasledné
pod periost na zadni sténu zvukovodu,
cestou zevniho zvukovodu, dale Siroce
do retroaurikuldrni oblasti a poté do ob-
lasti budouciho IGzka implantatu. Cel-
kové mnozstvi pouzitého anestetika
je 7-15ml. Pfed incizi je nutné pockat
dostatecné dlouhou dobu na néastup
Ucinku latky. Analgezie je na zacatku
operace zajisténa intravenéznim poda-
nim sufentanilu a v pribéhu operace pa-
racetamolem. Mirnd sedace je navozena
podanim midazolamu a nasledné konti-
nualnim podavanim propofolu. Pacient
je probuditelny, oslovitelny, mGze spo-
lupracovat, ale idedlné béhem vykonu
pospava. Nékteii autofi preferuji nepou-
Zivat sedaci pro zajisténi optimalni spo-
luprace pacienta [3]. V prabéhu prace
s mékkymi tkdnémi pacient vétsinou
nevnima bolest, ale mlze citit az nepfi-
jemné vibrace vznikajici pfi kortikaIni
mastoidektomii, zejména pfi praci v bliz-
kosti tegmen tympani. Proto se nedopo-
ruCuje tegmen konturovat pfilis tésné,
jak je obvyklé u vykont v celkové anes-

tezii. Bezprostfedné po otevieni aditus
ad antrum je nad kovadlinku vloZen ge-
laspon s lokalnim anestetikem, ktery
brani zatékani irigacni tekutiny a zajisti
snizeni citlivosti pro préci v bubinkové
dutiné. Po otevieni posteriorni tympa-
notomie je nutné vénovat pozornost lo-
kalni anestezii na sliznici kolem okrouh-
Iého okénka a na promontoriu, ale je
tireba chranit vnitini ucho pred prani-
kem anestetika. Vzhledem ke standardni
aplikaci lokalnich kortikoid( (hydrokor-
tizon 10 mg/ml) do oblasti okrouhlého
okénka, nejdfive odklopime sliznice
nad membranou okénka, nasledné do
jamky okénka vloZzime gelaspon s rozto-
kem kortikoidu a poté na promontorium
a do hypotympana gelaspon s lokalnim
anestetikem. PF¥i manipulaci v oblasti
okrouhlého okénka je nutné se vyva-
rovat extenzivniho odsavani nebo vy-
plachl chladnym roztokem, aby nedo-
$lo k vyvolani kalorické iritace vnitfniho
ucha. V mezidobi je standardné pfipra-
veno llzko pro télo implantatu a pro vy-
stup svazku elektrod. V dalsi fazi operace
jsou odstranény gelaspony a po opako-
vaném vyplachu hydrokortizonem pro-
tnuta adekvatné membréana okrouhlého
okénka. Dostate¢né otevieni mem-
brany je nutné jako prevence vyvolani
tlakové viny ve vnitfnim uchu, ¢imz se
zabrani bezprostfednim vestibularnim
obtizim pacienta nebo zhorseni rezi-
dualniho sluchu. Po zavedeni elektrodo-
vého svazku do scala tympani je stabili-
zovana poloha, standardné pouzivame
sklo-ionomerni cement k fixaci svazku
k zadni sténé zadniho zvukovodu. Poté
je nékolika drobnymi kousky svalu uza-
viena komunikace do vnitiniho ucha,
ukladdani musi byt opét velmi jemné,
aby nedoslo k podrazdéni vestibular-
niho systému a vyvolani vertiga. Impe-
dance jsou méfeny v automatickém re-
zimu, méfeni elektricky stimulovaného
slozeného akéniho potencidlu je prova-
déno s krajni opatrnosti pro moznost vy-
volani pfilis silného stimulu, ktery by pa-

cient mohl vnimat negativné, v podobé
hlasitého zvuku az bolesti.

Operacni pole uzavirdme béznym zpa-
sobem, do dutiny mastoidektomie vlo-
zime gelaspon, oblasti kolem vystupu
elektrodového svazku peclivé utésnime
kostnim prachem nebo gelasponem, se-
$ijeme muskuldrni lalok a poté podkozi
a kdze ve dvou vrstvach. Vykon konci
Setrnou kompresi, kterou nechavame
do nasledujiciho dne. Ulozeni elektro-
dového svazku je ovéfeno standardnim
RTG snimkem nasledujici den po ope-
raci, kdy pacient odchazi dom.

Rehabilitace zac¢ina po aktivaci feco-
vého procesoru v odstupu 2-4 tydnl po
operaci, v zavislosti na stavu mékkych
tkani v retroaurikuldrni oblasti.

Vyuziti kombinace lokalni anestezie
a analgosedace nam umoznilo indiko-
vat kochledrni implantaci u celkem je-
dendcti pacientd s vy3sim rizikem pro
celkovou anestezii. Uvedeny postup
se osvédcil a planujeme jeho pouziti
i u dalSich pacientl. Véfime, ze usnad-
nime dostupnost nejefektivnéjsi reha-
bilitacni metody pro pacienty s tézkou
vadou sluchu i ve vy$sim véku ¢&i s pfi-
druzenymi riziky. Zdkladem je viak indi-
vidudIni zhodnoceni klinického nalezu
a peclivé provedend indikace.
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PERSONALIA

Zemfrel prim. MUDr. Lubor Mrzena, Ph.D.
Lubor Mrzena, MD, PhD, has passed away

Dne 30. fijna 2024 nas necekané opustil
MUDr. Lubor Mrzena, Ph.D., primaf Od-
déleni otorinolaryngologie a chirurgie
hlavy a krku Nemocnice Ceské Budéjo-
vice, a.s.

Lubor Mrzena se narodil 13. ledna
1967 v Ceskych Budgjovicich. Vystudoval
1. lékarskou fakultu Univerzity Karlovy
v Praze. Po promoci v roce 1991 nastou-
pil na Kliniku otorinolaryngologie a chi-
rurgie hlavy a krku 1. LF UK a FN v Mo-
tole, kde plsobil do roku 2015. V roce
1994 slozil atestaci 1. stupné z ORL,
v roce 1997 atestaci z klinické onkolo-
gie a v roce 2001 pak atestaci 2. stupné
z ORL. V roce 2009 ziskal védecky titul
Ph.D. Dizertacni prace byla zamérena na
problematiku sentinelové uzliny a jeji vy-
znam v diagnostice a |é¢bé karcinomU
dutiny Ustni a orofaryngu. Ve FN v Mo-
tole zastdval pozici vedouciho onkolo-
gického oddéleni Kliniky otorinolaryn-
gologie a chirurgie hlavy a krku.

Poté, co uspél ve vybérovém fFizeni,
nastoupil v lednu 2016 na pozici primére
Oddéleni otorinolaryngologie a chirur-
gie hlavy a krku Nemocnice Ceské Bu-
déjovice, a.s. Jeho odborné aktivity byly
zaméreny predevsim na onkologii a on-

kochirurgii v oblasti hlavy a krku a déle
pak na laryngologii, fonochirurgii a chi-
rurgii Stitné zlazy, cemuz se vénoval i ve
své védecké a publikac¢ni ¢innosti. Byl
autorem nebo spoluautorem vice nez
40 odbornych praci.

Kromé klinické mediciny zasvétil ¢ast
jihoceského useku své profesni drahy
taktéz pedagogické ¢innosti, kdyz vy-
ucoval na Zdravotné sociélni fakulté Ji-
hoceské univerzity.

Otorinolaryngologické pracovisté ces-
kobudéjovické nemocnice vedl nece-
lych 9 let. Po celou dobu se zasazoval
o to, aby zde byla poskytovana nejmo-
dernéjsi lécba a péce v celém rozsahu
oboru. Dbal také na to, aby se oddéleni
neustdle odborné rozvijelo. Pod jeho ve-
denim bylo rozsifeno spektrum onko-
chirurgickych operaci, byla zavedena
ultrazvukova diagnostika, transoralni la-
serovd mikrochirurgie, videookulogra-
fie a funkéni endoskopické vysetieni po-
ruch polykani. V roce 2023 zorganizoval
v Ceskych Budgjovicich ispésny 84. kon-
gres Ceské spole¢nosti otorinolaryngo-
logie a chirurgie hlavy a krku CLS JEP.

V soukromém zivoté byl spise samotaf
a introvert. Mezi jeho zajmy patfila cyk-

listika, béh, lyZzovani, historie a filmové
umeéni.

Vazeny pane primafi, Lubore, budes
nam, koleglim, ale hlavné svym pacien-
tlm moc chybét.

Za Oddéleni ORL a chirurgie hlavy
a krku Nemocnice Ceské Budéjovice, a.s.
MUDr. David Prisa

Za CSORLCHHK CLS JEP a Kliniku ORL
achirurgie hlavy a krku 1. LF UK a FN
v Motole, Praha

prof. MUDr. Jan Plzdk, Ph.D.
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Partnefi CSORLCHHK 2024

Generalni partnefi
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Kutvirtova cena za nejlepsi publikace roku 2023

Cena Ceské spolec¢nosti otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku CLS JEP o nejlepsi publikaci

VITEZNE PRACE
Kategorie do 35 let

Svobodovd V, Profant O, Skoch A, Tintéra J, Téthovd D, Chovanec M, Capkovd D, Syka J.

The effect of aging, hearing loss, and tinnitus on white matter in the human auditory system
revealed with fixel-based analysis.

Front Aging Neurosci. 15: 1283660.
Doi: 10.3389/fnagi.2023.1283660.

IF=428.

Kategorie nad 35 let
Striteskd M, Chovanec M, Steinmetzer T, Chrobok V, Profant O, Schneider E, Kremlacek J, Valis M.
Binocular video head impulse test: Normative data study.

Front Neurol 2023; May 3;14: 1153102.
Doi: 10.3389/fneur.2023.1153102.

IF=34.

Kategorie monografie nebo kapitola v monografii
Cada Z, Balatkovd Z, Cerny R a kol.
Poruchy rovnovahy v détském véku.
Maxdorf. ISBN 978-80-7345-753-2.
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PODEKOVANI RECENZENTUM

Podékovani recenzentim

Thanks to reviewers

Redakce casopisu Otorinolaryngologie a foniatrie dékuje viem laskavym recenzentlm, ktefi v pribéhu roku 2024 posuzovali
prace dorucené do redakce. Velmi si vazime nezistné pomoci a Casu, ktery jste vénovali hodnoceni pfispévkl a snaze zvysit od-
bornou kvalitu naseho ¢asopisu. Pevné véfime, ze budeme moci vyuzivat Vasich odbornych védomosti a zkusenosti pfi pfipravé
publikaci i v dalsim obdobi.

Seznam recenzentd, ktefi aktivné spolupracovali s ¢casopisem Otorinolaryngologie a foniatrie
v roce 2024:

Zdenék Knizek Pavel Smilek Jana Satankova Petr Luke$ Miroslav Tedla Dagmar Brancikova
Radek Pudil Petr Libansky Petr Schalek Michal Jurov¢ik Jakub Dr3ata Pavel Dolezal

Anna Fialova Jan Lazdk Karel Pokorny Jan Vodicka Lukas Skoloudik Viktor Chrobok
Martin Kana Lubor Mrzena Ivan Kalivoda Jan Mejzlik Richard Salzman

Martin Formanek Zuzana Balatkova Hana Faitlova Filip Ruml Karol Zelenik

Tomas Kostlivy Jakub Syrovétka Vladan Hrabé Milan Urik Tomas Radovnicky

Eva Koslabova Milan Almasi Patrik Stefanicka David Slouka Petr Matousek
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A CHIRURGIE HLAVY A KRKU UNIE FONIATRU
KONGRES CESKE SPOLECNOSTI ] , ,

86. OTORINOLARYNGOLOGIE CESKO-SLOVENSKY FONIATRICKY KONGRES
A CHIRURGIE HLAVY A KRKU CLS JEP A XXXV. DNY EVY SEDLACKOVE

7 KONGRES SLOVENSKEJ SPOLOCNOSTI ‘éii'
® PRE OTOLARYNGOLOGIU
A CHIRURGIU HLAVY A KRKU

Vazené kolegyné, vazeni kolegové,

s radosti Vas informujeme, Ze registrace na 31. kongres Unie evropskych foniatrd, 22. Cesko-slovensky foniatricky kongres a XXXV. Dny Evy
Sedlackové, které se uskutecni ve dnech 4. az 7. ¢ervna 2025 v Praze, je jiz oteviena. Prvni den téchto kongrestl bude soucasné probihat
i 11. cesko-slovensky kongres otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku, 86. kongres Ceské spole¢nosti otorinolaryngologie a chirurgie hlavy
a krku CLS JEP a 71. kongres Slovenskej spolo¢nosti pre otolaryngolégiu a chirurgiu hlavy a krku. MiZete tedy vyuZit pFileZitost a spojit Ucast
na ORL programu prvni den s mezindrodnim foniatrickym kongresem, ktery bude probihat v angli¢tiné s moznosti ¢astecného simultanniho
prekladu.

Pripravili jsme pro Vas specidlni zvyhodnénou cenu na Ucast na oba kongresy - nevahejte a vyuzijte této nabidky vcas! Zvyhodnéna cena regis-
trace plati do 31. ledna 2025.

FormulaF pro zasilani abstrakti je rovnéz k dispozici - stante se aktivni soucasti kongresu a pfihlaste své instruktazni kurzy, prednasky nebo
e-postery do 31. ledna 2025. Tésit se mlzZete na bohaty odborny program, workshopy a sympozia vedena prednimi svétovymi odborniky, stejné
jako na prilezitosti pro networking a navazovani kontaktd s kolegy z celého svéta.

Piejeme Vam krasné vanocni svatky a téSime se na setkani
s Vami v Praze v Cervnu 2025.

Za poradatele kongresu VICE INFORMACI NAJDETE

doc. MUDr. Jan Boucek. Ph.D. na webovych strankach www.orl2025.cz
Kiinika ORL a chirurgie hlavy a krku FN Motol a 1. LF UK v Praze a www.uep2025.com. Muzete nas sledovat na

socialnich sitich: Facebook, Instagram.

— UEP2025
/\IJ\/\/\I\/\‘ 1 CZECH SOCIETY
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AUDIOLOGICKE PRISTROJE INTERACOUSTICS

AD629
Diagnosticky/klinicky audiometr

AC40
Dvoukanalovy klinicky audiometr

AT235 / AT235h
Diagnosticky / klinicky tympanometr

Audiometr AD629 je plné vybaveny
pristroj pro kompletni audiometricka
vysetieni - tonova a slovni audiometrie
(v€etné integrovaného prehravace
Ceské slovni audiometrie), nadprahové
testy (SISI, Fowler, Stenger, Weber,
Langenbeck) s moznosti rozsifeni

o vysokofrekvencni a Békésyho
audiometrii a dalsi testovaci metody.
Vysledky jsou zobrazovany na
velkoplosném barevném LCD displeji,
mohou byt uloZeny v interni paméti (az
50.000 vysSetfeni) nebo preneseny do
pocitace ¢i prfimo vytiStény na laserové
tiskarne.

(«*"’“““"M

OtoRead, Sera
Pristroje pro novorozenecky
screening sluchu

Audiometr AC40 disponuje vsemi
funkcemi a pokrocilymi technologiemi
potfebnymi pro moderni klinicka
vysetieni. AC40 je plné hybridni
pristroj (on-line fizeni audiometru

z PC nebo prenos dat z audiometru
do PC) ktery standardné nabizi
vysokofrekvencni a multifrekvencni
audiometrii, kompletni sadu klinickych
testy, vestavény zesilovac pro
audiometrii ve volném poli a mnohem
vice. Pfednastavené a automatizované
procedury a velky barevny LCD displej
umoznuji jednoduchg, rychla a presna
audiometricka vysetieni.

Eclipse AEP/ASSR/OAE/VENP
Diagnosticky / klinicky systém

Tympanometr AT235 umoznuje komplexni
vysetfeni stfedousi - tympanometrii,
ipsilateralni a kontralateralni reflexy,
Decay test a méfeni latence reflexu,

az tfi testy funkcnosti Eustachovy tuby
a ve verzi AT235h také vysokofrekvencni
tympanometrii nebo manualni rezim
zaznamu. Diagnostickad a/nebo klinicka
sonda s LED indikaci stavu, prehledny
barevny LCD displej, ulozeni vysledk

v interni paméti nebo jejich preneseni

a uloZeni v pocitaci umoznuiji Siroky
rozsah vyuziti pristroje od privatni
ambulance az po klinicka pracoviste.

VisualEyes™ VNG/VHIT
Klinicky systém pro vysetreni
rovnovahy

Prenosné modularni pfistroje urcené
predevsim pro screening sluchu novo-
rozencl. Moznost screeningovych nebo
diagnostickych vysetreni otoakustickych
emisi TEOAE a/nebo DPOAE (pristroj
OtoRead) nebo vysetfeni automatické
objektivni audiometrie AABR a/nebo
otoakustickych emisi TEOAE a/nebo
DPOAE (u pfistroje Sera). Pristroje s plné
automatickym vyhodnocenim vysledku
vysetreni, nizkou hmotnosti, LCD disple-
jem, vnitini paméti a rozhranim pro pfipo-
jeni k PC pro rychla a spolehliva vysetieni
na novorozeneckych nebo

ORL oddélenich.

Vyspéla vicelcelova modularni platforma
pro komplexni diagnosticka a klinicka
vysetreni akusticky evokovanych
potenciall, ASSR, otoakustickych emisi

a vestibularné evokovanych potenciala
VEMP. Bohata nabidka modull EP15
(standardni ABR a neurologicka
vysetreni), EP25 (komplexni klinicka AEP
vysetfeni - ABR, ECochG, NLR, ALR, P300,
eABR), ASSR (odhadovany prah sluchu),
ABRIS (automaticka ABR vysetieni
novorozencU, TEOAE a DPOAE (vysetreni
otoakustickych emisi metodami TEOAE/
DPOAE) a VEMP (vestibularné evokované
potencialy) umoZni vytvorit feseni na
miru pro kazdé pracoviste.

Moderni PC systém pro kompletni

a podrobna klinicka vysetreni
rovnovazného systému umoznujici
zaznam vestibulo-okularniho reflexu

VHIT ve vSech tfech rovinach a Gplnou r‘-
$kalu VNG/VOG vysetieni (pozicni, _":-. e
kalorické a optokinetické testy, =
spontanni nystagmus), vcetné novych T

vysSetfovacich protokold (DVA a AHR).

To vSe v jednom intuitivnim a graficky
uZivatelsky orientovaném prostredi,
ovladaném z dotykové obrazovky
pocitace. Systém disponuije Sirokou
nabidkou doplrkovych zafizeni - kalorické
stimulatory, polohovaci a rotacni kiesla
nebo posturometricka plosina.

Spolecnost WIDEX LINE byla zaloZzena v roce 1993

a béhem svého plsobeni v Ceské republice se stala
jednim z nejvyznamnéjsich dodavateld techniky pro
diagnostiku a kompenzaci nedoslychavosti. Pokud
hledate audiologicky pfistroj pro vase pracovisté, radi
vam navrhneme feseni, které bude vyhovovat vasim
pozadavkim a v nasich pobockach v Praze, Brné

a Ostraveé vam takeé zajistime servisni
a poradenskeé sluzby.

Audiometry

Tympanometry

AR\
A\ /4

Interacoustics

ABR/OAE

Vysetieni rovnovahy

WIDEX LINE spol. s r.o.
Bohusovicka 230/12, Praha 9
Tel: 283 882 217

Web: orl.widex.cz

Mail: orl.cz@widexsound.com

Analyzatory sluchadel

Spolecnost Interacoustics je jednim z nejvyznamnéjsich svétovych dodavatelt diagnostickych feSeni v oboru vysetfovani sluchového
a rovnovazného Ustroji. Jiz od roku 1967 vyviji a vyrabi inovativni diagnostické pristroje pro audiologii a jeji prioritou je poskytovat

zakaznikam kvalitni a spolehlivé vyrobky.
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