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Seznam použitých zkratek:

ACTH	 adrenokortikotropní hormon
ADH	 adiuretin
CK	 CyberKnife
CRH	 kortikotropin uvolňující hormon (corticotropin-releasing hormone)
CSW	 syndrom mozkové ztráty soli (cerebral salt wasting syndrom)
CT	 počítačová tomografie		
CUSA	 ultrazvukový aspirátor
DI	 diabetes insipidus
eTSS	 endoskopická transsfenoidální resekce  
	 (endoscopic transsphenoidal surgery)
FESS	 endoskopická fenestrace klínové dutiny
FSH	 folikulostimulační hormon
GHDA	 deficit GH (growth hormone deficiency in adults)
GHRH	 somatotropin uvolňující hormon  
	 (growth hormone-releasing hormone)
GnRH	 gonadotropin uvolňující hormon (gonadotropin-releasing hormone)
IGF-I	 insulin-like growth factor
IMRT	 fokusovaná radioterapie (intensity modulated radiotherapy)
IPSS	 odběry z dolních petrózních splavů  
	 (inferior petrosal sinus sampling)
LGN	 Leksellův gama nůž	
LH	 luteinizační hormon
MEN	 mnohočetná endokrinní neoplázie
MR	 magnetická rezonance
MRA	 magnetická rezonanční angiografie
mTSS	 mikrochirurgická transsfenoidální resekce  
	 (microscopic transsphenoidal surgery)
MSH	 melanocyty stimulující hormon
OCT	 optická koherentní tomografie
oGTT	 orální glukózový toleranční test
PEEP	 pozitivní tlak na konci výdechu (positive end-expiratory pressure)
PIF	 prolaktin inhibující faktor, resp. dopamin
PitB	 pituitární blastom
PRL	 prolaktin
RTEP	 rozšířená transnazální resekce
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SABR	 sterotaktická ablativní radioterapie
SIADH	 syndrom nadměrné sekrece ADH  
	 (inappropriate antidiuretic hormone secretion)
SRS	 sterotaktická radiochirurgie
STH (GH)	 somatotropní hormon (growth hormone)
T3	 trijodtyronin
T4	 tyroxin
TRH	 tyreotropin uvolňující hormon (thyrotropin-releasing hormone)
TSH	 tyreostimulační hormon
VEP	 zrakové evokované potenciály
VIP	 vasoaktivní  intestinální polypeptid
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	 1. Úvod

	 Mikrochirurgická technika byla po mnoho let považována za zlatý standard 
v léčbě pituitárních patologických procesů. V posledních třech dekádách zazname­
nala endonazální endoskopická technika významný technologický pokrok a stala se 
preferovanou metodou ve srovnání s mikrochirurgií. Obě metody mají své výhody 
i nevýhody, stejně tak jako své zastánce a odpůrce. Srovnávání výsledků obou me­
tod bylo předmětem mnoha studií a metanalýz, které dokumentovaly celosvětový 
trend v preferenci endoskopického přístupu. Endoskopická technika, dříve v neuro­
chirurgii používaná u operací v mozkových komorách, ať už u tumorů, cyst nebo 
hydrocefalů, dokázala v posledních letech rozšířit svoji indikační působnost i na 
intradurální patologie v oblasti lebeční spodiny. Stala se tak významnou alternati­
vou klasických mikrochirurgických přístupů v oblastech baze lební, které byly kdysi 
doménou výhradně mikroskopické techniky.
	 Pracoviště Neurochirurgické kliniky Fakultní nemocnice v Hradci Králové 
má v operativě hypofyzárních lézí mnohaletou tradici. Díky osobnosti prof. MUDr. 
Rudolfa Petra a jeho následovníků prof. MUDr. Rudolfa Malce, CSc., Doc. MUDr. 
Jiřího Náhlovského, CSc. a MUDr. Ivana Látra, se mikrochirurgická transnazální 
technika rozvíjela od 80. let minulého století a postupem let dosáhla respektované 
celostátní úrovně. Zapojování endoskopické techniky, ať už ve formě endoasisto­
vaného výkonu nebo čistého endoskopického výkonu, probíhalo v poslední deká­
dě postupnými kroky tak, jak rostla nejenom naše operační zkušenost, ale i jak 
se zlepšovala technická vybavenost našeho pracoviště. V dnešní době operujeme 
hypofyzární adenomy ve velké většině endoskopickou technikou, a to s účastí otori­
nolaryngologa. Mikroskopickou transnazální techniku dnes rezervujeme pouze pro 
případy menších selárních patologií. Široké spektrum hypofyzárních lézí zužujeme 
u našich indikací transnazálních výkonů hlavně na adenomy hypofýzy a na cystické 
procesy různého etiologického původu. Tato selekce v předoperační rozvaze smě­
řuje k vytipování procesů, které jsou svou konzistencí příznivé k radikálnímu trans­
nazálnímu odstranění. Jiné patologie jako meningeomy, kraniofaryngeomy nebo 
chordomy paraselární krajiny operujeme transkraniálně mikrochirurgickou tech­
nikou, což koresponduje s tradičně větší operační zkušeností našeho pracoviště. 
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	 2. Cíle práce

	 Endoskopické i mikroskopické transnazální techniky dnes řadíme do kate­
gorie tzv. miniinvazivní chirurgie. Přestože literárně nabývá jednoznačné převahy 
endoskopický přístup, ten tradiční, mikrochirurgický, má své stálé místo v nabídce 
některých neurochirurgických pracovišť. Studie srovnávající výsledky obou metod 
nejsou zcela jednotné. Diskrepantní a místy kontroverzní závěry některých z nich, 
neustále podněcují diskuzi o preferenci té či oné techniky. Mezi přednosti endosko­
pického přístupu lze na prvním místě zařadit lepší vizualizaci operačního pole, díky 
níž dokáže být radikálnější, méně invazivnější a tudíž i k pacientovi šetrnější. Právě 
větší šetrnost vůči okolním strukturám deklaruje i mikrochirurgická technika, po­
ukazující na užší koridor výkonu a lepší toleranci pacientem. 
	 Hlavní cíl práce spočívá ve shrnutí operačních zkušeností autora s operacemi 
afunkčních adenomů hypofýzy, a to oběma přístupy, jak metodou endoskopickou, 
tak i mikrochirurgickou. Cílem práce je zhodnotit u obou metod radikalitu a bez­
pečnost výkonu, dále posoudit efekt operace na endokrinologický a oftalmologický 
deficit a zároveň vyhodnotit vliv použité techniky na pooperační komfort pacienta. 
Výsledky souboru nemocných lze interpretovat i jako ojedinělou zkušenost hypo­
fyzárního neurochirurga, který přechází od osvědčené mikrochirurgické techniky 
k modernější endoskopické. Práce má dále za cíl stanovit optimální strategii v před­
operačním plánování, vlastní operační technice i v nastavení algoritmu pooperační 
péče. 

	 3. Chirurgická anatomie selární oblasti

	 Hypofýza je uložena v kavitě tureckého sedla představující centrum baze leb­
ní. Anatomické struktury obklopující podvěsek mozkový se řadí k těm funkčně 
významným. Poskytují tak hypofýze přirozenou ochranu, ale zároveň vytváří ome­
zené koridory v chirurgických trajektoriích k patologické hypofyzární tkáni. Pří­
stup do tureckého sedla, které je často defigurované tumorózním procesem, je limi­
tován z horního aspektu zrakovými nervy s chiasmatem a dále předním řečištěm 
Willisova okruhu v podobě předních mozkových arterií spojených přední komuni­
kantou. Laterální hranice sedla vytvářejí kavernózní siny se zavzatými úseky vnitřní 
karotidy a důležitými mozkovými nervy. Zadní hranice sedla tvoří pevné kostní 
dorsum, které je v blízkém kontaktu s bazilární arterií a mozkovým kmenem, limi­
tujícím neurochirurga ze zadního přístupu. 
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	 Úkolem této kapitoly je připomenout důležité struktury včetně jejich ana­
tomických syntopií, které musí neurochirurg respektovat v cestě k hypofyzárním 
patologiím. První část se soustředí na oblast spodiny sedla z pohledu transnazální­
ho přístupu, druhá se potom zaměří na významné intrakraniální struktury selární 
krajiny. 

3.1. Subselární oblast

	 Za oblast důležitou pro orientaci neurochirurga, především pro jeho pově­
domí o středu přístupu, je považována konfigurace sfenoidální dutiny. Klínová du­
tina oddělující podvěsek mozkový od dutiny nosní, představuje širokou škálu va­
riací v rozměrech i orientaci přepážek a vykazuje i značnou různorodost ve stupni 
pneumatizace [61, 48]. Právě stupeň vzdušnosti může představovat určitou překáž­
ku v cestě do sedla. Tzv. konchální typ sfenoidální dutiny s absencí pneumatizace 
se vyskytuje přibližně u 3 % populace a vyžaduje náročnější odbrušování kostní 
hmoty. Velikost klínové dutiny zaznamenává objemovou progresi s růstem jedin­
ce. V časném věku novorozence je často přítomna jen v podobě drobné dutinky. 
Hlavně v období puberty se dále rozšiřuje, a to nejprve směrem ventrálním, poz­
ději i kaudálním, aby dosáhla své definitivní velikosti v časném dospělém věku. Za 
chirurgicky nejpříznivější je považován tzv. selární typ pneumatizace, kde je dutina 
obkružuje sedlo z ventrální i dorsobazální oblasti. Vyskytuje se nejčastěji, a to asi ve 
3/4 případů [163]. Kontura sedla je zřetelná a pro operatéra anatomicky přehledná. 
Plošší typ sedla někdy nacházíme u tzv. preselárního typu pneumatizace, kdy je 
dutina omezena pouze na ventrální partii sfenoidu a spodina sedla se tak jeví méně 
nápadná. 
	 Přítomná septa často vytváří různé tvarové i rozměrové variace. Svou roz­
manitostí někdy ztěžují orientaci v klínové dutině. Pouze v 68 % je přítomno jed­
no velké septum rozdělující klínovou dutinu na přibližně dva stejné oddíly [163]. 
Přesně středové umístění hlavní přepážky je spíše považováno za vzácnou anato­
mickou situaci, naopak její posun na tu či onu stranu o 8–10 mm není výjimkou. 
Nejčastěji vídanou variantou bývá rozdělení dutiny hlavní přepážkou na dva asy­
metrické kompartmenty, které jsou ještě dále fragmentovány drobnými, zpravidla 
asymetrickými septy. Pečlivé předoperační zhodnocení CT nebo MR informující 
o detailní konfiguraci sfenoidální dutiny, především syntopii jednotlivých sept ke 
spodině sedla, patří k elementární přípravě neurochirurga a otorinolaryngologa 
před transnazální operací. Obdobně přínosnou informaci v předoperační rozvaze 
přináší měření tloušťky ventrální partie spodiny sedla, i když ta je často u selárních 
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expanzí neměřitelně tenká. U selárních typů dosahuje v průměru 0,4 mm, u pre­
selárních typů 0,7 mm [165]. Přední plocha spodiny je zpravidla nejtenčí kost­
ní strukturou v porovnání s ostatními kostními liniemi, konkrétně sfenoidálního 
plana, tuberkula a klívu. Pokračující provzdušňování klínové dutiny v dospělém 
věku vede i k určitému stupni kostní absorpce, což v praktickém důsledku může 
přinést i určitá překvapení v podobě enormně ztenčeného kostního krytu důleži­
tých struktur, například vnitřní karotidy. Přes toto potenciální riziko je abnormální 
pneumatizace klínové dutiny spíše vítána, protože reliéf struktur spodiny lební je 
dobře plasticky prokreslen a usnadňuje tak chirurgovi orientaci.
	 Kontury vnitřních karotid často vytvářejí serpiginózní prominence v laterál­
ních partiích klínové dutiny, které lemují vyklenující se spodinu sedla. Tyto promi­
nence definují průběh intrakavernózních částí vnitřních karotid. Mívají zpravidla 
charakter mělkých prohlubní, při hlubší impresi lze identifikovat tři různé oddíly 
karotické imprese: retroselární, infraselární a preselární segment. Retroselární úsek 
nacházející se v posterolaterální části sinu bývá zřetelný pouze v situacích maximální 
pneumatizace klínové dutiny. Druhý, infraselární úsek, je lokalizován pod spodinou 
sedla. Třetí, preselární segment, prominuje v anteroletarální části přední stěny sedla. 
Jednotlivé úseky mohou být viditelné zároveň, stejně tak mohou i chybět, zvláště 
je-li spodina sedla defigurována tumorem. Tloušťka kosti pokrývající vnitřní ka­
rotidu se pohybuje kolem 0,5–1 mm, může absentovat až v 10 %, a to oboustranně 
[48]. Vzájemné postavení obou vnitřních karotid představuje důležitou informaci 
před transnazálním přístupem do sedla. Přiblížení tortuózních kavernózních úseků 
karotid může vést až k jejich kontaktu, což zaznamenala anglosaská literatura v po­
někud romantické podobě přívlastkem „kissing“ [97]. Tento intimní kontakt karo­
tid představuje riziko jejich poranění při operaci s možnými závažnými důsledky 
[214]. Skupina autorů kolem Fujiiho, Chamberse a Rhotona měřila transverzální 
vzdálenost mezi karotickými prominencemi [48]. Zjistila, že nejkratší distance se 
nachází u 72 % zkoumaných preparátů v místě přímo pod tuberkulem sedla, ve 
20 % v úrovni spodiny sedla a v 8 % případů v úrovni klivu. V jiné studii [163] byla 
nejkratší vzdálenost mezi karotidami naměřena v 82 % případů v supraklinoidní 
části, relativně malé procento (14 %) zaznamenalo nejbližší postavení karotid na 
úrovni maximální prominence sedla. Ve studii Gupty byla intersulkální vzdálenost 
obou karotických prominencí měřena ve třech úrovních a ve všech 26 zkoumaných 
kadaverózních preparátech vykazovala značnou variabilitu [58]. Ve 35 % případů 
byla nejkratší vzdálenost mezi karotidami registrována v jejich nejventrálnějším 
(v průměru 14,34 mm) a zároveň i nejposteriornějším úseku (14,3 mm), ve 26 % 
naopak v místech největší selární hloubky. Autoři v této studii popsali v jednom 
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případě pozici karotid vzdálených od sebe pouhých 7,63 mm. Anatomické varia­
ce interkarotické distance oscilují i s přihlédnutím k etnickému aspektu. Ve studii 
z Turecka na 36 kadaverech autoři popsali až 6 mediálních protruzí karotid do ob­
lasti hypofýzy při nálezu kostní dehiscence [201]. Relativně časné anatomické vari­
ace interkarotické distance opravňují k angiografickému, popřípadě MRA dořešení 
abnormálních nálezů tak, aby byl transnazální přístup veden co nejbezpečnějším 
koridorem. Ten se obvykle nachází v místě maxima tumoru, který roztlačuje pozice 
karotid laterálně.
	 Kromě karotickým impresí registrujeme v superolaterální části sfenoidální­
ho sinu protruze optických kanálů. Pneumatizovaná výchlipka sinu, tzv. opticko­
karotický reces, zaujímá prostor mezi kostní prominencí zrakového nervu, impresí 
vnitřní karotidy a ploché prominence horní orbitální fisury. Tloušťka kosti v místě 
imprese zrakového nervu je zpravidla u více než 80 % populace menší než 0,5 mm. 
Tento pneumatizovaný reces může být i rozsáhlejší a může dosahovat až oblasti 
předních klinoidních výběžků, což přináší rizika potenciální likvorové komunika­
ce po přední klinoidektomii. V situacích abnormální pneumatizace klínové dutiny 
můžeme spatřit drobný reliéf maxilární větve trigeminu v laterální partii pod sed­
lem, který se však vyskytuje nekonstantně a ne vždy je dobře patrný. V průměru se 
imprimuje do laterální stěny sinu v délce 7,0–15,0 mm. 
	 Horní a dolní partie klínové dutiny představují pro neurochirurga důležité 
orientační body při transnazálních přístupech. Jejich přesná identifikace i v situaci 
anatomické deformace tumorem umožňuje dobře zacílit výkon ve vertikální ose. 
Horní část sedla odděluje od horizontálně posazeného sfenoidálního plana tuber­
kulární reces. Jeho tvar, hloubka i úhel značně kolísají a do značné míry korespon­
dují s rozsahem prominence spodiny sedla. Obdobně tvarově variabilní nacházíme 
i klivální reces kaudálně od spodiny sedla, často rozdělený drobnými septy. Jeho 
vertikální aspekt je do jisté míry dán typem pneumatizace dutiny.
	 Po odstranění sliznice a tenké kosti laterální partie klínové dutiny se obnaží 
tvrdá plena pokrývající mediální povrch kavernózního sinu a optických kanálů. 
Pod touto vrstou dury se nachází vnitřní karotida a optický nerv, v sinu potom tri­
geminální nervy. Nerv VI., abducens, je lokalizován laterálně od karotidy a navnitř 
od prvního větvení trigeminu. Druhé a třetí větvení je umístěno při dolním okraji 
tohoto pohledu. Absence kostních struktur v laterálních partiích sedla usnadňuje 
propagaci rostoucího adenomu paraselárně, navíc při operacích takto penetrují­
cích adenomů je vyšší riziko poranění paraselárně uložených struktur, tzn. karotid 
a mozkových nervů.
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3.2. Selární oblast

	 3.2.1. Diafragma sellae
	 Diafragma sedla jako durální duplikatura představuje strop tureckého sedla 
překrývající hypofýzu. Tvoří kompaktní strukturu vyjma centrálního otvoru, hiátu, 
kterým vstupuje do sedla stopka hypofýzy. Je zpravidla obdélníkového tvaru, tenčí 
v centru kolem hiátu, silnější při okrajích. Jeho tloušťka nedosahuje v průměru ani 
1 mm. U zdravé hypofýzy vytváří spíše konkávní profil. Při růstu adenomu se napí­
ná, ztenčuje a vyklenuje supraselárně do konvexní pozice. Centrální hiátus diafrag­
matu je větší než průměr stopky hypofýzy, ale nepřesahuje v průměru 5 mm [164]. 
Tvarově ji částečně kopíruje svým eliptickým tvarem. Vrozeně bývá v některých 
případech i nepoměrně širší než stopka, což usnadňuje prolaps arachnoidey do sed­
la s rozvojem tzv. syndromu prázdného sedla. Potenciálně bývá tato situace predis­
ponujícím faktorem pro vznik pooperační likvorey. Prolabující likvorový prostor 
do sedla vídáme častěji po radikálních operacích makroadenomů, kdy je hiátus 
diafragmatu rozvolněný a arachnoidea se snáze vtlačí do prostoru sedla.

	 3.2.2. Podvěsek mozkový – hypofýza
	 Podvěsek mozkový je rozdělen na 4 části. Přední část tvoří adenohypofýza, 
střed vytváří pars intermedia, vzadu od ní je lokalizována neurohypofýza. S hypo­
talamem je podvěsek mozkový spojen infundibulem zodpovědným za neurokrinní 
hormonální produkci zadní laloku hypofýzy. Z vrchního aspektu je v sedle dorsálně 
uložená neurohypofýza viditelná po disekci diafragmatu, které se střechovitě roz­
prostírá nad kavitou sedla. Neurohypofýza je z horního pohledu odlišitelná od 
ostatních partií podvěsku lehce světlejším odstínem proti okrovému zbarvení před­
ního laloku. Rovněž její konzistence je odlišná od tužší adenohypofýzy. Působí pod­
statně měkkčím až gelatinózním dojmem, navíc pevněji adheruje ke stěnám turec­
kého sedla. Přední lalok hypofýzy je tužší konzistence s dobrou separovatelností od 
okrajů. Dolní aspekt podvěsku mozkového kopíruje kostní spodinu sedla a je tak 
tvarově uniformější. Naopak horní partie žlázy podléhá širším variabilitám, protože 
její ohraničení v této oblasti není pevné a umožňuje tak tvarové výkyvy [165]. Při 
širším hiátu diafragmatu se podvěsek kolem stopky jakoby vytlačuje ven a linie 
diafragmatu tak působí konvexně, naopak při užším hiátu je tvar diafragmatu spíše 
konkávní.
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	 3.2.3. Karotida a interkavernózní siny
	 Vzdálenost obou vnitřních karotid na úrovni sedla podléhá široké interindi­
viduální variabilitě. Je dána nejenom jejich vrozenou pozicí, ale i rozsahem selárního 
patologického procesu, který obě karotidy od sebe odtlačuje. Distance obou karotid 
má zásadní význam při plánování transnazální trajektorie operačního výkonu, zvláš­
tě jejich sblížení může tento přístup do sedla prakticky znemožnit pro riziko cévní­
ho poranění [72]. K arteriálnímu krvácení může však dojít i v situacích anatomicky 
příhodnějších. Zpravidla dojde k vytržení drobných cév živících hypofýzu (a. hypo­
fysea inferior) nebo z drobných arterií zásobujících kapsulu tumoru [21, 97, 135]. 
	 V případě normální anatomické situace jsou obě karotidy separovatelné od 
laterálního okraje žlázy. Vzdálenost obou těchto struktur činí v průměru 2,3 mm, 
kolísá mezi 1–7 mm. Pouze v 1/4 případů je karotida v přímém kontaktu se žlázou, 
často potom formuje její laterální okraj v podobě imprese [64,163].  
	 Interkavernózní spojky, často s variabilním průběhem obkružujícím žlázu, 
vytvářejí žilní komunikaci mezi dvěma paralelními kavernózními siny. Jejich anato­
mické uspořádání a popisné názvosloví kopíruje anatomickou strukturu podvěsku 
mozkového. Přední plocha žlázy je zpravidla v kontaktu s předním interkaverózním 
sinem zasahujícím často až k tuberkulu sedla, zadní plocha je lemována zadním 
interkavernózním sinem. Přitom oba siny mohou ještě komunikovat vzájemnými 
spojkami, takže nakonec vytváří tzv. cirkulární interkavernózní sinus. Zadní inter­
kavernózní sinus mívá bohaté spojky s bazilárním sinem, který drénuje oblast hor­
ního klivu. Do bazilárního sinu, který formuje konstantní a často bohatou středo­
čarovou pleteň, přispívají žilní krví i horní a dolní petrózní siny drénující oblast 
temporální laloku a pyramidy.
	 Stejně jako někdy pozorujeme multiplikaci interkavernózních spojek, občas 
se naopak setkáváme s jejich absencí, což je varianta z neurochirurgického hlediska 
příznivější. Úplně zašlé jsou většinou u makroadenomů, kde dochází růstem proce­
su k jejich postupné obliteraci, a to jak přímou invazí tumorem, tak i vzdáleně zvý­
šeným tlakem v sedle. Naopak u mikroadenomů, typicky vytvářených u centrálních 
hyperkortizolismů – m. Cushing, jsou interkavernózní spojky přítomny pravidelně, 
často v očekávaných lokalizacích. Není výjimkou ani situace, kdy celou přední plo­
chu durálního přístupu do sedla tvoří namodralý přední sinus vyžadující pečlivou 
koagulaci před jeho protětím. Jeho poranění může kromě vyšší krevní ztráty při­
nést i významně zhoršenou přehlednost operačního pole. Koagulace krvácejích 
spojek je v této fázi obtížná, lépe funguje komprese kontaktním hemostyptikem. 
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	 3.2.4. Kavernózní sinus
	 Kavernózní siny vytváření laterální hranice sfenoidální dutiny, tureckého 
sedla a hypofýzy. Ventrálně zasahují na obou stranách k horní orbitální fisuře, zadní 
hranicí dosahují k vrcholu pyramidy. Obsahují síť jemných venózních spojek, ob­
kružující horizontální úsek vnitřní karotidy a mozkové nervy. Karotida vstupuje do 
kavernózního sinu v oblasti foramen lacerum, po jejím horizontálním průběhu se 
ventrálně ohýbá, aby z něj vystoupila do intrakraniálního prostoru mediálně od 
předního klinoidního výběžku. Její poloha v sinu je poměrně stabilní díky anato­
mickým poměrům, přesto u invadujících adenomů nelze vyloučit posun karotid 
laterálně. V průběhu sinem vydává karotida drobné větve zásobující hypofýzu, kte­
ré se rekrutují z meningohypofyzeálního trunku. Jedná se zvláště o dolní hypofyze­
ální arterii a McConnelovy kapsulární arterie. Dolní hypofyzeální arterie směřuje 
po svém odstupu z trunku mediálně, anastomózuje s druhostrannou arterií a spo­
lečně vyživují selární spodinu, duru a zadní lalok. McConnelovy kapsulární arterie 
patří k variabilnějším strukturám této oblasti, mohou i chybět, obvykle však záso­
bují přední část selárních struktur [72]. Mozkové nervy, které probíhají kavernóz­
ním siny, mají hlavní úlohu v obličejové a okohybné inervaci. Kromě n. abducens 
jsou seřazeny v laterálním aspektu sinu v prostoru mezi listy pleny. V kraniokaudál­
ním směru je nejvýše uložen n. oculomotorius, následován n. trochlearis, ophtalmi­
cus a nervus abducens, který vstupuje do kavernózního sinu Dorellovým kanálem. 
Jeho průběh v sinu sleduje průběh karotidy, probíhá navnitř od této struktury, jejíž 
laterální okraj kopíruje oftalmický nerv. Nervus abducens proniká do kavernózního 
sinu obvykle jako jednolitá struktura, jeho rozdvojení v této partii však není výjim­
kou. V sinu je jeho zdvojení až ztrojení ještě častějším úkazem, nicméně výstup 
v oblasti horní orbitální fisury bývá již konstantním nálezem. Vstup n. oculomoto­
rius je lokalizován lehce laterálně před dorsem sedla, zpravidla nad odstupem me­
ningohypofyzeálního trunku.

3.3. Supraselární oblast – charakteristika růstu adenomů

	 Pituitární adenom vychází obvykle ze sekrečních buněk adenohypofýzy. Vel­
mi zřídka je jeho origem zadní lalok hypofýzy z vcestovalých sekrečních buněk. Mi­
kroskopický obraz malých adenomů většinou připomíná v iniciální fázi hyperplá­
zii. Buněčné shluky se dále zvětšují, jejich vazivové stroma se desintegruje. Pomezí 
novotvaru vytváří pseudokapsulu z nakupených vazivových vláken, které sousedí 
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s buňkami komprimované hypofýzy [148]. Rozhraní buněk adenomu a přilehlé 
tvrdé pleny je mikrospicky velice diskrétní [176]. Adenomy rostou z oblasti sedla 
zpravidla cestou nejmenšího odporu, a to nejčastěji supraselárně. Dále se mohou 
propagovat infraselárně, retroselárně, preselárně nebo paraselárně do oblasti ka­
vernózního sinu. Difragma sedla vytváří tuhý durální strop selární oblasti a fun­
guje tak jako bariéra potenciální tumorózní expanze do supraselárního prostoru. 
Tato zábrana je fyziologicky oslabena hiátem, kterým prostupuje hypofyzární stop­
ka z nemylinizovaných nervových vláken společně s cévními strukturami. Velikost 
apertury diafragmatu je velice variabilní [84]. Predisponující oslabení diafragmatu 
v kombinaci s inkompetencí apertury usnadňuje supraselární extenzi zvětšujícího 
se adenomu.
	 U supraselární propagace se nejedná nejspíše o invazivitu, ale pravděpodob­
ně o tlakovou extenzi tumoru, jejímž důsledkem je komprese zrakových nervů, hy­
pothalamu a oblasti III. komory. Parenchymální komprese přilehlé mozkové tkáně 
je rovněž častějším jevem než její leptomeningeální infiltrace. Trvalé zvětšování 
adenomu vede k tlakové demineralizaci sedla provázené jeho balónovitým rozšíře­
ním. Další extenzí tumoru infraselárně dochází ke ztenčení spodiny sedla, k erozím 
s tvorbou kostních defektů a nakonec k penetraci tumoru do sfenoidální dutiny.
	 Retroselárním růstem adenomu je působena tlaková destrukce klívu s mož­
nou další propagací tumoru proti mozkovému kmeni. Laterální expanze adenomu 
do oblasti kavernózního sinu překonává překážku tuhé fibrózní tkáně ukotvené při 
bazi k laterální, kostěnné hraně tureckého sedla. Buňky invadujícího novotvaru na­
padají nervové a cévní struktury kavernózního sinu a vyvolávají charakteristické 
klinické příznaky.
	 Invazivita se projevuje infiltrací tumorózních buněk do histologické struk­
tury přilehlé tvrdé pleny a destrukcí okolní kostní tkáně [176]. V mnohých přípa­
dech je invazivita obtížně odlišitelná od tlakové extenze adenomu do sousedního 
kompartmentu. Její průkaz závisí na grafické, histologické nebo peroperační iden­
tifikaci, přičemž větší váha je kladena na pohled peroperační a grafický [177]. Pro 
lepší orientaci v supraselární oblasti, kam se adenomy svým růstem nejčastěji pro­
pagují, je vhodné vymezit tzv. přední incizurální prostor. Ten je lemovaný z horního 
aspektu chiazmatem, jeho zadní hranice tvoří oblast mozkových pedunklů, bazálně 
kopíruje diafragma a ventrálně sahá k optickým kanálům a tuberkulu sedla. Stopka 
hypofýzy prostupuje předním incisurálním prostorem a dále pokračuje ve svém 
průběhu do hiátu diafragmatu. Laterální stěny tohoto prostoru jsou formovány me­
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diálními partiemi frontálních laloků uloženými pod rostrem kalózního tělesa. In­
terpedunkulární a chiazmatické cisterny jsou odděleny Liliequistovou membránou, 
která představuje arachnoidální předěl rozpínající se mezi selárním dorsem a před­
ním okrajem mamilárních těles.

	 3.3.1. Mozkové nervy supraselární oblasti
	 Zadní část olfaktorního traktu, n. opticus a n. oculomotorius prochází v sup­
raselární krajině předním incizurálním prostorem. Zrakové nervy vstupují do in­
trakraniálního prostoru optickými kanálky uloženými mediálně od předních kli­
noidních výběžků. Dále se ve svém průběhu zvedají v posteromediální trajektorii 
do optického chiazmatu, které přechází v optické trakty. Ty potom postupují poste­
rolaterálním směrem kolem mozkových pedunklů do středního incizurálního pro­
storu. Optický nerv (n. II) je před vstupem do optického kanálu překryt listem 
tvrdé pleny, falciformním lemem, zasahujícím mediálně od klinoidního výběžku ve 
variabilní délce 1–10 mm [163]. Tloušťka kostní spodiny optického kanálu dosahu­
je obvykle několika milimetrů, u hyperpneumatizované sfenoidální dutiny však 
může i zcela chybět [72].
	 Optické chiazma tvoří dominantní strukturu předního incizurálního prosto­
ru. Je uloženo na rozhraní přední a spodní stěny III. komory, která se zobrazuje 
v podobě dekolorované blanky v jeho zadní partii, laminy terminalis. Přední mozko­
vé arterie spojené přední komunikantou jsou uloženy nad chiazmatem, tuber cine­
reum a infundibulum jsou lokalizovány dorzálněji. Třetí komora zasahuje nad chiaz­
ma suprachiazmatickým recesem. Její infundibulární reces formující bazi stopky 
hypofýzy se propaguje retrochiazmaticky. 
	 Pozice chiazmatu vzhledem k tuberkulu sedla a tvar tuberkula mají zásadní 
důležitost při plánování transkraniálních výkonů. Tzv. prefixovaný typ anteponova­
ného chiazmatu, vyskytující se v asi 15 % případů, znesnadňuje transkraniální inter­
optický operační přístup do sedla [163]. Tato anomálie v kombinaci s prominujícím 
tuberkulem přes 3 mm, navíc projikovaným dorsálně, zužuje operační koridor nad 
únosnou mez bezpečné manipulace. V této nepříznivé anatomické situaci se opera­
térovi nabízí zvolit přístup přes laminu terminalis. Ten sám o sobě je však vhodněj­
ší pro léze uložené primárně retrochiazmaticky, tzn. kraniofaryngeomy nebo gliomy 
III. komory. Další možností vyplývající z anatomických poměrů a zohledňující typ 
růstu nádoru je operační přístup mezi karotidou a optikem, kde lze dosáhnout 
zmenšení paraselární porce procesu [166].
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	 Nervus oculomotorius (n. III) vychází z mezencefala navnitř od pedunklu 
v interpedunkulární cisterně. Konstantně prostupuje mezi P1 úsekem zadní mozko­
vé arterie a horní mozečkovou arterií a směřuje ventrálně do kavernózního sinu. 
Před průnikem do sinu tvoří společně s pedunklem místo úponu Liliequistovy 
membrány oddělující chiazmatickou a interpedunkulární cisternu. Nervus trochle­
aris (n. IV) odstupuje rovněž z mezimozku a kopíruje tentorium v místě incizury, 
dále vstupuje jako tenká nervová struktura do stropu kavernózního sinu. Nervus 
abducens (n. VI) začíná na dolní hranici pontu, potom směřuje kraniálně do pre­
pontinní cisterny, aby vstoupil Dorellovým kanálem pod petrosfenoidním, Grube­
rovým ligamentem do zadní části kavernózního sinu. Nervus trigeminus (n. V) má 
origo v oblasti pontinní, do cavum Meckeli proniká nad petrózním apexem, zde se 
dále v postganlionálním průběhu dělí – oftalmický nerv (1.v./n.V.) vstupuje do ven­
trální části sinus kavernosus, maxilární nerv (2.v./n.V.) směřuje lehce kaudálněji 
a v dalším průběhu vytváří laterální prominenci ve sfenoidálním sinu. Intrakraniál­
ní prostor opouští cestou foramen rotundum do fossa pterygopalatina [72].

	 3.3.2. Cévní struktury supraselární oblasti
	 Přední část Willisova okruhu s přední mozkovou arterií a přední komuniku­
jící arterií ohraničuje společně se spodinou III. komory přední incisurální prostor. 
Na vaskulárním komplexu zásobujícím hypofýzu se spojkami a perforátory účastní 
i zadní povodí prostřednictvím zadních mozkových arterií a zadní spojovací arterie. 
Jejich průběh může být při extraselárním růstu adenomu deformován, a to zpravi­
dla posunut kraniálně při supraselární extenzi procesu. Vnitřní karotida jako do­
minantní cévní struktura selární krajiny, proniká do supraselárního prostoru v me­
diální partii předních klinodních výběžků a točí se ve svém komunikujícím úseku 
kraniodorsolaterálně. První intrakraniální větev odstupující z vnitřní karotidy je 
a. ophtalmica, která vstupuje do optického kanálu pod očním nervem. Její odstup 
může být nekonstantně posunut i do oblasti kavernózního sinu, vzácně odstupu­
je ze střední meningeální arterie [53]. Zadní komunikanta odstupující ze zadního 
aspektu karotidy směřuje dorsomediálně pod optickým traktem k anastomóze se 
zadní mozkovou arterií. Často kopíruje n. III, přičemž její trajektorie je do značné 
míry určována směrem toku krve. Při tzv. fetálním typu cirkulace, kdy zadní komu­
nikanta vyživuje zadní povodí, je její kurs orientován posterolaterálněji [164]. Ve 
svém průběhu vydává drobné větve zásobující optický trakt, talamus, hypotalamus 
a vnitřní kapsulu. Důležitou arterií odstupující z komunikujícího úseku karotidy je 
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a. chorioidea anterior, směřující posterolaterálně do chorioidální fisury. Zásobuje 
chorioidální plexus temporálního rohu postranní komory, zadní partii spodiny III. 
komory, optický trakt i optickou radiaci, bazální ganglia včetně genu a části zad­
ního raménka vnitřní kapsuly. Drobné větévky vysílá i do talamu a mezencefala. 
Arteria carotis interna dává vznik i horní hypofyzeální arterii, která postupuje ve 
svém mediálním průběhu pod spodinou III. komory k tuber cinereum. Zde se se­
tkává s druhostrannou, stejnojmennou arterií a společně pak formují prstenec ko­
lem infundibula [72]. Struktury optického nervu a chiasmatu dále přibírají drobné 
arterie od přední mozkové cévy v A1 úseku končící v interhemisferické rýze napo­
jením na přední komunikující arterii. Fragilní perforátory z této oblasti se podílejí 
na výživě přední části III. komory, hypotalamu, fornixu a striata. Arteria reccurens 
Heubneri odstupující nekonstantně z oblasti přední komunikanty přispívá k výživě 
mediálních oblastí striata a předního raménka vnitřní kapsuly. Zadní cerebrální 
arterie vystupující z arterie basilaris se obtáčí kolem pedunklů a končí v ambientní 
a kvadrigeminální cisterně. Jejich drobné větévky dodávají krev do zadní části III. 
komory. Z P1 úseku zadní mozkové arterie odstupují funkčně důležité zadní tala­
moperforátory zásobující dorsokraniální část kapsuly makroadenomů. 
	 Venózní drenáž selární krajiny se koncentruje do oblasti obou kavernózních 
sinů. V supraselární oblasti je zprostředkována přes hluboký žilní systém III. komo­
ry [149]. Přítoky bazální žíly sbírající žilní krev ze supraselární krajiny zahrnují ol­
faktorní vény, fronto-orbitální žíly, střední cerebrální vény (inzulární), unkální 
a přední cerebrální žíly přestupující přes chiasma a laminu terminalis. Zadní partii 
předního incizurálního prostoru drénují žíly vytvářející vertikální a horizontální 
drenážní síť společnou i pro mozkový kmen. 
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	 4. Anatomicko-fyziologické aspekty  
	 hypotalamo-hypofyzárního systému

4.1. Hormony hypotalamo-hypofyzárního systému

	 Hypotalamo - hypofyzární systém reprezentuje centrální řídící jednotku en­
dokrinního systému. Přední lalok hypofýzy je funkčně podřízen hypotalamu, jehož 
působky stimulují adenohypofýzu k produkci 6 hlavních hormonů. Mezi ně patří 
adrenokortikotropní hormon (ACTH), tyreostimulační hormon (TSH), luteinizač­
ní hormon (LH), folikulostimulační hormon (FSH), somatotropní hormon (STH) 
a prolaktin (PRL). Tyto, jinak také nazývané tropní hormony, řídí funkci endokrin­
ních žláz na periferii, například ovlivňují funkci nadledvin, štítné žlázy a gonád. 
Zajišťují také tělesný růst a laktaci. Produkci tropinů v adenohypofýze významně 
ovlivňují hypotalamické hormony: kortikotropin uvolňující hormon (CRH – corti­
cotropin-releasing hormone), tyreotropin uvolňující hormon (TRH – thyrotropin­
-releasing hormone) a gonadotropin uvolňující hormon (GnRH – gonadotropin­
-releasing hormone). Tvorbu růstového hormonu (STH, GH – growth hormone) 
podněcuje hypotalamický hormon uvolňující GH (GHRH – growth hormone-re­
leasing hormone). Některé hypotalamické působky pozitivně ovlivňují více hormo­
nů adenohypofýzy, tak jako například TRH stimuluje produkci TSH a částečně 
i PRL. Mezi jednotlivými funkčními úrovněmi působí kromě přímé i negativní 
zpětná vazba. Dosáhne-li hladina periferního hormonu určité hodnoty, dochází 
k útlumu hormonální produkce jak na úrovni hypotalamu, tak i adenohypofýzy. 
Specifickým hypotalamickým inhibitorem somatotropinu je somatostatin. Útlum 
tvorby prolaktinu zajišťuje dopamin (PIF – prolaktin inhibující faktor). Transport 
látek hormonální povahy z hypotalamických jader do adenohypofýzy je zprostřed­
kován portálním venózním systémem. Neurohypofýza přijímá hormony jako adiu­
retin a oxytocin neurokrinním transportem z hypotalamických jader, konkrétně 
z nucleus supraopticus a paraventricularis [56].

4.2. Laboratorní vyšetření hypotalamo - hypofyzárního systému

	 4.2.1. Hyperfunkční syndromy předního laloku hypofýzy

	 4.2.1.1. Hyperprolaktinémie
	 Prolaktin (PRL) patří mezi bílkoviny produkované laktotrofními buňkami 
adenohypofýzy. Cílovými orgány jeho působení jsou mléčné žlázy a gonády vyba­
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vené specifickými receptory, které provokují a udržují laktaci. Jeho stimulaci napo­
máhá například TRH, VIP – vazoaktivní intestinální polypeptid, estrogen a opiáty. 
Prolaktin jako jediný z hypofyzárních hormonů je navíc primárně pod inhibiční 
kontrolou dopaminu. Hyperprolaktinémii vídáme poměrně často i u běžných hy­
pofyzárních patologií, kdy je působena kompresím stopky s redukcí přísunu inhibi­
toru dopaminu (tzv. fenomen stopky hypofýzy u pseudoprolaktinomů). Stejně tak 
může být vyšší hladina prolaktinu působena mnoha dalšími etiologickými příčina­
mi (těhotenství, fyzická námaha, stres, komprese bradavek, antidepresiva, methyl­
dopa, primární hypotyreóza nebo chronické selhání ledvin). 
	 Excesivní nadprodukce prolaktinu s hodnotami 10–15ti násobku normy 
bývá typická pro hypofyzární prolaktinomy (PRL > 150 ng/ml nebo hodnoty pře­
sahující běžné laboratorní maximum > 3180 mIU/l). Klinickým projevem zvýšené 
hladiny prolaktinu je porucha menstruačního cyklu, u mužů se dostavují poruchy 
v sexuální sféře [155]. Galaktorea se vyskytuje s významnou převahou u žen, a to 
v situacích, kdy je prsní žláza připravena estrogeny a gestageny.
	 Léčba prolaktinomů působících nadprodukci PRL spočívá v podávání dopa­
minergních agonistů. Cílem léčby je normoprolaktinémie a také zmenšení tumoru, 
kterého bývá dosaženo až v 90 % případů [49]. Dávka k tomu potřebná indivi­
duálně kolísá, někdy je zatížena vedlejšími účinky v podobě gastrointestinálních 
obtíží. Dlouhodobě se používá bromokriptin (Parlodel) v dávce až 7,5 mg denně 
v 1–3 dávkách. Modernější preparát s lepší tolerancí cabergolin (Dostinex) se díky 
delšímu poločasu podává 1–2 x týdně v dávce 0,5 až 1 mg. Dopaminergní agonista 
quinaigolid (Norprolac) může být výhodný lepší tolerancí, užívá se v jedné denní 
dávce [25]. Současné studie testující efekt inhibitorů tyrozin-kinázy (Lapatinib), 
uplatňující se již v humánní onkologii u nádorů prsu, jsou cíleny prostřednictvím 
inhibice EGRF na útlum produkce PRL a jsou příslibem do budoucna, zvláště u me­
dikamentózně rezistentních typů prolaktinomů. 
	 Léčba dopaminergními agonisty může vést u osteodestruujících makropro­
laktinomů k rozvoji likvorey, která vzniká na podkladě rychlého objemového zmen­
šení tumoru. Tato vzácná komplikace si často vyžádá operační řešení, které má za 
cíl vzniklou likvorovou komunikaci uzavřít [29]. 

	 4.2.1.2. Nadprodukce růstového hormonu (STH, GH)
	 Růstový hormon (STH, GH) zastupuje protein secernovaný somatotrofy 
adenohypofýzy. Kromě vlivu na tělesný růst se významně účastní metabolismu 
glukózy. STH reguluje produkci jaterního peptidu somatomedinu C (IGF-I, insulin­
-like growth factor), který zprostředkovává jeho periferní tkáňový efekt. IGF-I je 
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v krvi vázán na proteiny a jeho sérová hladina je poměrně stabilní, což jej předur­
čuje k roli laboratorního markeru. Příčina nadprodukce růstového hormonu je ve 
velké většině způsobena adenomem hypofýzy, jen malé procento nálezů může sou­
viset s hyperplázií somatotrofů nebo může být známkou ektopické GHRH sekrece, 
jako například u karcinoidů, tumorů pankreatu nebo štítné žlázy. 
	 Klinické projevy závisí do značné míry na věku v době vzniku nadprodukce. 
V dětství dochází k celkově abnormálnímu růstu s projevy gigantizmu, v dospělos­
ti se disproporční růst projeví akromegalií. Gigantizmus je charakterizován nad­
měrným růstem jedince před uzávěrem růstových štěrbin. Po jejich uzávěru se dále 
rozvíjí příznaky kombinované, tedy gigantoakromegalické. Akromegalie v dospě­
lém věku působí zvětšení všech orgánů, tedy i visceromegalii. Díky periostálním 
apozicím, růstu chrupavek a akumulaci kolagenu v podkoží, dochází k tvorbě pří­
značných hrubých rysů v obličeji i na akrech končetin. Typické jsou zvětšené nad­
očnicové oblouky, lícní kosti, dolní čelist s diastázou zubů, velký jazyk ztěžující ar­
tikulaci i příjem potravy. Nemocní jsou dále postiženi difúzní strumou, diabetem, 
arteriální hypertenzí s potencionálně vyšším rizikem ischemické choroby srdeční 
při hypertrofii myokardu. Akromegalici si dále stěžují na akrální parestezie při úži­
nových syndromech periferních nervů, zvýšeně se potí a celková tělesná výkonnost 
zaostává za průměrem populace dané věkové skupiny [49, 155].
	 Základem stanovení diagnózy je kromě typického klinického obrazu akro­
megalie laboratorní vyšetření. U většiny akromegaliků se sérové hladiny při pulzní 
sekreci růstového hormonu pohybují v rozmezí mezi 5–10 ng/ml, výjimečně i pod 
5 ng/ml. Pro stanovení diagnózy má tak větší váhu stanovení IGF-I, jehož maximál­
ní hodnoty v séru nepřekračují u mladších jedinců 400 ng/ml a 250 ng/ml u star­
ších. Důležité vyšetření představuje orální glukózový toleranční test (oGTT), kdy 
po perorálním podání glukózy u akromegaliků nedochází k supresi STH pod 1 ng/
ml, naopak může jeho hladina paradoxně stoupat. Ve sporných případech je vhod­
né provést stanovení denního profilu STH opakovanými odběry, kdy by se průměr­
ná hodnota měla dostat pod 2,5 ng/ml [116]. 
	 Léčba STH adenomů spočívá v našich podmínkách v terapii chirurgické, 
tedy cytoredukční. Na reziduální aktivitu lze v případě smíšených adenomů užívat 
dopaminergní agonisty. Větší efekt má ovšem léčba somatostatinovými analogy 
octreotidem (Sandostatin) a lanreotidem (Somatuline) s injekční aplikací jednou 
měsíčně [49]. V testování se objevují nové, dlouhodoběji působící aplikace těchto 
preparátů. Asi v polovině případů dochází po 3 měsících léčby ke stabilizaci akro­
megalie. U většiny nemocných můžeme pozorovat i zmenšení nádoru, což se někdy 
využívá i v rámci medikamentózního předléčení před operací. V situacích nedosta­
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tečné kontroly IgF-I je indikována léčba pegvisomantem (Somavert), antagonistou 
receptoru pro GH [25]. Třetí varianta léčby spočívá v radiochirurgii Leksellovým 
gama nožem (LGN), který doplňuje výše zmíněné metody. Doba jeho terapeutické­
ho zpoždění vytváří časový prostor k aplikaci somatostatinových analogů. 

	 4.2.1.3. Nadprodukce kortizolu, hyperkortizolismus
	 Steroidní hormony kůry nadledvin ovlivňují prostřednictvím glukokorti­
koidů metabolismus cukrů a bílkovin. Mineralokortikoidy se zase uplatňují v regu­
laci metabolismu draslíku a sodíku. Kromě kůry nadledvin probíhá steroidogeneze 
i v jiných orgánech, například v ovariích, varlatech nebo v placentě. Nejčastější pří­
činou hyperkortizolismu je ACTH secernující adenom hypofýzy, tzv. Cushingova 
nemoc. Asi v 10–15 % případů se může jednat o ektopickou produkci ACTH nebo 
CRH (malobuněčný karcinom plic, karcinoid plic nebo thymu). Zvýšení produkce 
ACTH provokuje hyperfunkci dřeně nadledvin se vzestupem hladiny periferního 
hormonu. Asi u 10 % nemocných s hyperkortizolismem diagnostikujeme nádor ků­
ry nadledvin. Vzácně je Cushingův syndrom působen ACTH-independentní hy­
perplázií kůry nadledvin nebo je přechodně indukovaný graviditou. U nemocných 
léčených pro deprese nebo chronický ethylismus dochází k poruchám celé hormo­
nální osy. Tento typ hyperkortizolismu se v literatuře označuje jako pseudo-Cushin­
gův syndrom [116]. 
	 Klinické projevy jsou nápadné váhovým přírůstkem s typickou redistribucí 
tuku, který se predilekčně hromadí v obličeji (měsíčkovitý obličej), na hrudníku 
(tukový hrb) a na břiše, kde se objevují fialové strie. Další příznaky hyperkortizoli­
smu přicházejí od metabolických změn, jimž dominuje proteinový katabolismus, 
zvýšená kostní resorbce s hyperkalciurií rezultující v povšechnou osteoporózu ske­
letu. U žen dochází k hirzutismu a poruchám menstruačního cyklu. Arteriální hy­
pertenze je obtížně korigovatelná, nápadné jsou psychické poruchy s depresemi 
a úzkostí [155]. 
	 Laboratorní hodnoty ranní kortizolémie se obvykle pohybují pod hranicí 
630 nmol/l (230 ng/l). Izolovaná abnormální hodnota však nemá přesvědčivou vý­
povědní hodnotu, protože hladina kortizolu kolísá v závislosti na denní době, stre­
su, námaze apod. Důležitějším faktorem pro stanovení diagnózy hyperkortizolismu 
je zvýšení volného kortizolu v moči sebrané za 24 hodin, která představuje ucele­
nější hodnotu. V typických případech je zvýšen nad 270 nmol/ 24 hodin (100 ug/ 
24 hodin). Pro Cushingův syndrom je dále příznačné setření cirkadiánního rytmu 
kortizolu. Za velice citlivou a spolehlivou metodu je označováno stanovení kortizo­
lu ve slinách, kdy noční hodnota přes 3,6 nmol/l zachytí až 92 % pozitivních přípa­
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dů hyperkortizolismu. Při laboratorním průkazu sledujeme dále závislost kortizolé­
mie na hladině ACTH s cílem rozlišit tzv. ACTH-dependentní a ACTH-independentní 
formu onemocnění. Sérové hodnoty kortikotropinu se pohybují u ACTH-indepen­
dentní formy do 5 pg/ml, u ACTH-dependentní formy jsou hladiny kortikotropinu 
normální nebo zvýšené. Pro Cushingovu chorobu jsou typické sérové hladiny 
ACTH jen lehce vyšší, naopak ektopická produkce se prezentuje vysokými hodno­
tami ACTH [24]. K přesnějšímu odlišení těchto dvou typů endokrinologovi slouží 
dexamethasonové supresní testy, které ověřují přítomnost zpětnovazebné funkce 
kortizolu. Kortikotropní adenomy hypofýzy si většinou zpětnou vazbu i reakci na 
stimulaci kortikoliberinem zachovávají, zatímco ektopické zdroje ACTH ji většinou 
postrádají [60]. Při grafickém zobrazení na MR se ACTH adenomy často detekují 
obtížně, protože jsou obvykle menších rozměrů a bývají navíc uloženy v hypofýze 
v periferních partiích. Není výjimkou ani situace, kdy i zobrazovací metody selhá­
vají a adenom v hypofýze není přesvědčivě lokalizován. V situacích diagnostické 
nejistoty indikujeme odběry ACTH z dolních petrózních splavů (IPSS – inferior 
petrosal sinus sampling). Získané hodnoty ACTH potom porovnáváme s periferní­
mi hladinami, a to jak za klidových podmínek, tak i po stimulaci CRH. Za průkazný 
gradient svědčící pro centrální formu považujeme hodnotu dvakrát vyšší intrakra­
niálně než na periferii, po stimulaci třikrát vyšší. Stejně tak může chirurgovi pomo­
ci v lokalizaci adenomu stranový gradient, který však nebývá spolehlivým ukazate­
lem.
	 Léčba ACTH adenomů je výzvou pro každého neurochirurga. Diagnostická 
obtížnost této klinické jednotky a jeho problematické zobrazení se dále přenáší i na 
operační sál. Difúzní atrofie sliznic spojená s povšechně vyšší krvácivostí fragilního 
terénu vyžaduje zkušenou a citlivou operační techniku. Vyšší krvácivost doprovází 
i manipulaci v oblasti tureckého sedla v podobě přítomných interkavernózních 
sinů. V případě drobného piko- nebo mikroadenomu lze řidší patologii jen ztěží 
v terénu žlázy detekovat, může i zmizet ve vysavači, aniž by ji chirurg zaznamenal. 
Obdobně obtížně může být diskrétní materiál detekovatelný i pro neurohistopato­
loga. Medikamentózní terapie je postavena na podávání léků blokujících steroido­
genezi v nadledvinách – aminogluthetimid (Orimeten) nebo ketokonazol (Nizoral). 
Podstatně větší naděje jsou dnes vkládány do modernějšího preparátu z kategorie 
somatostatinových recetorů pasireotidu [25]. Medikamentózní terapie obvykle do­
plňuje kombinaci ostatních léčebných metod včetně LGN. 
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	 4.2.1.4. Nadprodukce TSH
	 Produkce hormonů štítné žlázy T3 a T4 je pozitivně stimulována tyreosti­
mulačním hormonem (TSH) a hypotalamickým TRH, inhibována je zpětnou vaz­
bou jak na úrovni hypofýzy, tak i v hypotalamu. Za nadprodukci TSH v adenohy­
pofýze jsou nejčastěji zodpovědné vzácné tyreotrofinomy, které představují méně 
než 0,1 % všech hypertyreóz. Vyskytují se často ve smíšené formě s PRL nebo STH 
adenomy. V čisté formě se projevují příznaky hypertyreózy s váhovým úbytkem, 
tachykardií a intolerancí tepla. Laboratorními vyšetřeními zjistíme vedle vyšších 
hladin T3 a T4 i vysoký, nesuprimovaný TSH, což u primárních hypertyreóz chybí. 
	 Léčba vzácných TSH adenomů, majících často invazivní charakter, spočívá 
v podávání somatostatinových analogů podobně jako u akromegalie [25]. Sama 
o sobě může mít tato medikace vliv jak na hormonální hladiny TSH, tak i na objem 
adenomu.

	 4.2.1.5. Nadprodukce LH a FSH
	 Gonadotrofní buňky adenohypofýzy produkují folikulostimulační (FSH) 
a luteinizační hormony (LH), které se hlavní měrou účastní na regulaci ovariál­
ních a testikulárních funkcí. LH a FSH jsou stimulovány k pulzní sekreci hypotala­
mickým GnRH (resp. LHRH), tlumeny jsou negativní zpětnou vazbou reagující na 
hladinu periferních hormonů. Gonadotrofinomy adenohypofýzy produkují hlavně 
FSH, méně často LH nebo jejich kombinaci. Asi u pětiny případů bývá deteková­
na volná podjednotka. Jejich hladiny v krvi však značně kolísají, částečně vlivem 
pulzní sekrece GnRH [25]. Klinicky se nadprodukce gonadotropinů neprojeví, jen 
výjimečně může u žen dojít k bolestem břicha při hyperstimulaci ovarií.

	 4.2.2. Hypofunkční syndromy předního laloku hypofýzy
	 Hypopituitarismus znamená sníženou hormonální produkci buňkami hy­
pofýzy, který má za následek nedostatečnou produkci hormonů periferními žlá­
zami. Dochází k němu buď vlivem hypotalamických afekcí (tzv. hypotalamický 
hypopituitarismus) nebo přímo poruchou produkce hormonů v hypofýze (tzv. 
hypofyzární hypopituitarismus). Při nejasné etiologii nedostatečné hormonální 
produkce hovoříme o idiopatické formě. Iatrogenně vzniká v určitém procentu 
po operacích adenomů hypofýz, někdy je následkem pooperačního ozáření. Hy­
popituitarismus podle rozsahu postižení rozdělujeme na částečný nebo úplný. Při 
pozvolném rozvoji postižení hypofýzy dochází k projevům nedostatečné sekrece 
postupně. Většinou se tak děje v daném pořadí podle individuální tolerance sekreč­
ních buněk k mechanické kompresi. Nejprve se snižuje tvorba gonadotropinů (LH, 
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FSH), dále růstového hormonu (GH), tyreotropního hormonu (TSH) a obvykle 
až nakonec slábne produkce adrenokortikotropního hormonu (ACTH). Dojde-li 
ke snížení hladin kortizolu, je deficit produkce tropinů v adenohypofýze většinou 
rozsáhlejší a postihuje zpravidla již více hormonálních os. Kompletní výpadek hor­
monální produkce hypofýzy, tzv. panhypopituitarismus, se projeví, je-li porušeno 
více než 80 % adenohypofýzy [24]. Při rychlém rozvoji dysfunkce hypofýzy je defi­
cit většinou hlubší, například při apoplexii. Ta bývá způsobena hemoragií, ischemií 
nebo nekrózou hypofyzární tkáně a je doprovázena bohatou škálou rychle nastu­
pujících příznaků. Dominuje bolest hlavy, přítomny jsou zrakové poruchy včetně 
postižení okohybné inervace, výjimkou nejsou ani psychické změny. Oftalmoplegie 
bývá přitom pozorována častěji (78 %) než porucha vízu (52–64 %) [109]. V těžších 
případech dochází k různému stupni poruch vědomí, ať už mechanismem náhlého 
objemového nárůstu kapsuly s tlakem na hypotalamus nebo provalením krve přes 
kapsulu s následným subarachnoideálním krvácením. Klinické příznaky v této si­
tuaci potom imitují rupturu aneuryzmatu. Podle některých autorů ataka apoplexie 
doprovází růst makroadenomů ve 3–17 % případů [206]. Hypofunkce adenohypo­
fýzy může být v některých situacích i epizodická, spojená například s přechodným 
zánětem. Hypopituitarismus se někdy může manifestovat až při zátěži, tedy na­
příklad při reakci organismu na stres nebo na razantní výkyvy tělesné hmotnosti 
[155].
	 Klinické příznaky jednotlivých hypofyzárních deficitů bývají často klinicky 
nenápadné, závisí na intenzitě, rychlosti nástupu, věku a pohlaví.
	 •  Deficit STH se projevuje v dětství a dorosteneckém věku poruchou růstu, 
tzv. hypofyzárním nanismem. Tělesný růst je omezen, růstové tempo je zpomaleno. 
Neléčení jedinci dorůstají v průměru 130–140 cm tělesné výšky. Mají často další 
známky prepubertálního hypopituitarismu. Typické je infantilní vzezření a dětský 
genitál. Inteligenční potenciál jedince zůstává v normě. V dospělosti se deficit STH 
(tzv. GHDA syndrom – growth hormone deficiency in adults) projeví nadváhou 
s redistribucí tuku do břišních partií, snížením aktivní svalové hmoty, změnou 
spektra lipidů, celkovou nevýkonností organizmu, sníženou vitalitou, zvýšenou 
únavou a úzkostnými psychickými změnami. Substituční léčba, která je indikována 
při těžkém GH deficitu, vede k vzestupu aktivní tělesné hmoty [25].
	 •  Deficit LH a FSH působí hypogonadismus. U žen se manifestuje porucha­
mi menstruačního cyklu, u mužů většinou útlumem v sexuální sféře. Substituční léč­
ba probíhá u žen ve spolupráci s gynekologem. U mužů je deficit substituován tes­
tosteronem. 
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	 •  Deficit TSH provokuje sekundární hypotyreózu, která se velmi podobá pri­
mární formě. Projevuje se intolerancí chladu, suchou kůží a mentálními změnami.
	 •  Deficit PRL se projeví pouze u kojících matek útlumem až zástavou laktace. 
	 • Nižší produkce ACTH působí hypokortizolismus, který se od periferního 
liší absencí hyperpigmentace a normální sekrecí mineralokortikoidů. Projevuje se 
glukokortikoidním a androgenním deficitem, který nemocným přináší svalovou 
slabost a celkovou únavu s netolerancí fyzické zátěže. 
	 Při bazálních hormonálních vyšetřeních je při hypofyzárním hypopituitaris­
mu typická nízká hladina hormonů periferních žláz při normální nebo lehce sub­
normální hladině hypofyzárních hormonů. Za velmi přínosné při určení diagnózy 
hypopituitarismu je považováno dynamické vyšetření stimulačními testy. Včasné 
odhalení deficitu hypofyzární produkce má pro nemocného význam zejména v po­
operačním období. Řada pacientů je naopak často a zbytečně zatěžována dlouho­
dobou hormonální substitucí. 
	 Inzulín toleranční test odhalí hypofyzární rezervu pro sekreci ACTH a růs­
tového hormonu. Navozená hypoglykémie (pod 2,2 mmol/l) i.v. podáním inzulinu 
pokračuje periodickým měřením sérových hladin STH a kortizolu v časovém od­
stupu. U normálně fungující hypofýzy by hladina STH měla přesáhnout hodnotu 
10 ug/l, přičemž za těžký deficit je považována hodnota pod 3 ug/l. Pro sníženou 
ACTH rezervu svědčí hladiny kortizolu pod 550 nmol/l. Funkci gonadotropní je 
většinou možno posoudit z bazálních hodnot gonadotropinů a estradiolu, respekti­
ve testosteronu. Funkci tyreotropní lze zjistit vyšetřením TSH a volného tyroxinu. 
Při podezření na TSH insuficienci by doplňující aplikace TRH měla odhalit oslabe­
nou stimulační reakci TSH i prolaktinu. Deficit prolaktinu se klinicky projeví jen 
vzácně, a to v rámci tzv. Sheehanova syndromu, kdy dojde k panhypopituitarismu 
při poporodní nekróze hypofýzy [60].

	 4.2.3. Poruchy zadního laloku hypofýzy

	 4.2.3.1. Diabetes insipidus
	 Diabetes insipidus (DI) je stav vyznačující se nadměrnou produkcí hypo­
osmolální moči, a to v porcích přes 250 ml za hodinu vícekrát po sobě. Osmolalita 
moči klesá pod 1005, častěji pod 1003 mOsmol/l, sérová osmolalita naopak stoupá 
k hodnotám přes 300 mOsm/l, objevuje se hypernatrémie. Důležitým klinickým 
příznakem je polydipsie, tedy nadměrná žízeň, kterou je nutno odlišit od psycho­
genní formy. Nemocný, který přijímá velké množství tekutin, inhibuje tvorbu ADH 
a provokuje tak hypoosmolální polyurii.



30

	 Příčinou DI je nedostatečná tvorba antidiuretického hormonu (ADH), u fa­
miliárních forem jde o neúčinnost samotného ADH. Nejdůležitěším renálním efek­
tem vasopresinu je reabsorbce vody na úrovni distální tubulů, kde pomocí spe­
cifických V2 receptorů ovlivňuje propustnost vodních kanálků, tzv. aquaporinů. 
Z etiologického hlediska členíme DI na centrální a na nefrogenní formu. Příčinou 
centrálního DI jsou nejčastěji patologie hypotalamu, stopky nebo zadního laloku 
podvěsku mozkového [49, 24]. Typicky se objevuje u kraniofaryngeomů nebo cyst 
Rathkeho pouzdra, méně často insipidus provází afekce předního laloku hypofýzy. 
Nefrogenní forma je zapříčiněna nedostatečnou odpovědí renálních tubulů na nor­
mální hladiny ADH. Existují i etiologicky nejasné formy, a to až ve 30 % případů, 
které označujeme jako idiopatické. 
	 Centrální DI po operacích hypofýzy nebo kraniofaryngeomů zasahujících 
do oblasti hypotalamu a III. komory, je nejčastěji způsoben iritací stopky hypofýzy 
s přechodnou dysfunkcí produkce ADH. Jeho příznaky obvykle trvají u lézí adeno­
hypofýzy přibližně 24–36 hodin, poté dochází ke spontánní úpravě. Prolongovaná 
forma trvá zpravidla měsíce a může přejít i do formy permanentní. Třetí variantou 
je tzv. trifázický typ insipidu, kdy po krátké epizodě polyurie dochází k nadměrné­
mu vyloučení ADH jako mobilizovaných zásob ze zničených buněk s příznaky di­
luční hyponatrémie. Tento stav je potom opět vystřídán klinickou ADH insuficiencí 
s polyurií a polydipsií. V nejasných případech polyurie lze provést test s žízněním, 
tzv. koncentrační test, kdy sledujeme v hodinových intervalech diurézu i specifickou 
hmotnost moči. Při DI nedochází k adekvátní koncentraci moči, přetrvává polyu­
rie, navíc stoupá osmolalita séra společně s natrémií. K odlišení nefrogenní formy 
insipidu můžeme podat na závěr koncentračního testu desmopresin. U centrálního 
insipidu dojde k vzestupu osmolality moči nejméně o 9 %. Ve sporných případech 
lze ještě dovyšetřit hladinu ADH v séru, která je v těchto případech až neměřitelně 
nízká. Léčba centrálního diabetu insipidu spočívá v substituci adiuretinu, a to nej­
častěji desmopresinem ve formě perorálních tablet (Minirin tbl.) [25]. 

	 4.2.3.2. SIADH a CSW syndrom
	 SIADH syndrom, neboli syndrom inadekvátní sekrece ADH, je hypoosmolár­
ní stav působící diluční hyponatrémii nadměrnou retencí vody. Příčinou může být 
v pooperačním průběhu iritace stopky hypofýzy s uvolněním většího množství 
adiuretinu. Klinické příznaky jsou dány hyponatrémií a jejich intenzita rychlostí roz­
voje hypoosmolárního stavu. Kolísá mezi bolestmi hlavy s lehkou desorientací až 
k možnému rozvoji těžkého komatu [116]. Léčba SIADH spočívá v restrikci tekutin 
s důsledným sledováním tekutinové bilance. Substituční terapie natriem je literárně 



31

kontroverzní. Bývá doporučována pouze v situacích těžkého klinického stavu s hy­
ponatrémií mezi 120–125 mmol/l. 
	 Naopak hyponatrémie způsobená většími ztrátami natria močí se nazývá 
syndromem „mozkové ztráty soli“ (CSW – cerebral salt wasting syndrom). Ten ví­
dáme častěji u nemocných po subarachnoideálním krvácení. Zatímco u SIADH 
syndromu léčíme hyponatrémii především restrikcí tekutin, terapie CSW syndro­
mu naopak směřuje ke snížení natriurézy, kdy kromě substituce natria podáváme 
i mineralokortikoid (fludrocortison). V situacích diagnostické nejistoty mezi obě­
ma klinickými jednotkami lze zvažovat test furosemidem, kdy po jeho i.v. podání 
dochází ke zvýšení sérového natria u SIADH syndromu a nikoliv u CSW syndromu 
[25].

	 5. Klinická a grafická vyšetření selárních patologií 

	 5.1. Oční příznaky selárních lézí – oftalmologická vyšetření 

	 Historická zmínka o útlakových poruchách vízu se datuje rokem 1930, kdy 
Harvey Cushing popsal chiazmatický syndrom. Defekty zorného pole s rozvojem 
atrofií optiků přisoudil následkům růstu nádorů hypofýzy. Normální vzdálenost 
mezi hypofýzou a chiazmatem interindividuálně kolísá mezi 10–15 mm. Podle ně­
kterých literárních zdrojů musí adenom supraselárně narůst asi 20 mm, aby způso­
bil zrakové obtíže [195]. Kromě prosté komprese se při asymetrickém růstu může 
uplatňovat i trakce, stejně tak mohou mít vliv i lokální ischemické změny. 
	 Oční příznaky se u supraselárně extendujících adenomů objevují poměr­
ně často, a to v 60–70 %. Při symetrickém supraselárním růstu mívají zpravidla 
v úvodu klinickou podobu horní bitemporální kvadrantanopsie, která časem pře­
chází v klasickou bitemporální hemianopsii, a to s různou mírou stranové převa­
hy. Růst adenomu je v tomto případě souměrný podél stopky nahoru ve střední 
čáře s kompresí přední části chiazmatu. V praxi se však setkáváme s nejrůznějšími, 
asymetrickými výpadky zorného pole, které odráží nestejnoměrnou kompresi zra­
kové dráhy [139]. Výjimkou není ani izolovaný, jednostranný temporální deficit. 
Poměrně vzácnější bývá nález centrálního skotomu či nazálního výpadku zorného 
pole. Kromě asymetrických růstů adenomů je v této souvislosti popisována navíc 
i variabilita v distribuci zrakových vláken v chiazmatu. Mezi faktory, které ovlivňují 
rozvoj chiazmatického syndromu, řadíme především velikost, konzistenci a rych­
lost vzniku expanze. Tužší, fibrotické adenomy způsobují zrakové poruchy častěji. 
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Jsou méně poddajné a zrakovým nervům neustupují ani v minimálních periodic­
kých pohybech, jako jsou likvorové pulzace. Důležitým hlediskem je i časový faktor 
vzniku komprese. Akutní prokrvácení adenomů dramaticky akcentuje jeho jinak 
lineární růst a podílí se rozhodující měrou na zrakovém zhoršení. Optická dráha 
naopak poměrně dlouho toleruje pomalu progredující tlakové působení. Zatímco 
endokrinní aktivita nemá podle mnohých literárních citací vliv, za důležitou je na­
opak považována individuální tolerance optických nervů ke kompresi [74]. Ta do 
značné míry koresponduje s celkovým stavem organismu a přidruženými choroba­
mi (arteriální hypertenze, diabetes mellitus) nebo má souvislost s preexistující oční 
patologií (glaukom). Většina nemocných nevěnuje počínajícím zrakovým přízna­
kům potřebnou pozornost. Neostrost vízu připisují nejčastěji vyššímu věku nebo 
únavě. Interval mezi vznikem prvních očních příznaků a diagnostikou adenomu se 
tak pohybuje v širokém spektru měsíců až let.
	 K vyšetřovacímu standardu u pacientů s hypofyzární patologií patří kromě 
klasického vyšetření vízu i vyšetření očního pozadí a perimetru. Centrální vízus je, 
jak už bylo zmíněno, postižen velmi pozdně. Podstatně citlivější jsou periferní vlák­
na zrakového nervu, která zúží rozsah zorného pole. Někdy stav dospěje na podkla­
dě atrofie zrakových nervů až do tzv. trubicovitého vidění, kdy je zachován pouze 
centrální vízus. Cíleným vyšetřením oftalmolog někdy odhalí pouze snížené vní­
mání světelného kontrastu, což považujeme za velice jemný, iniciální příznak zra­
kových poruch.  
	 Defekty zorného pole registruje počítačový nebo kinetický perimetr. Toto 
vyšetření klade značné nároky na spolupráci nemocného, kdy hlavně počítačová 
metoda vyžaduje nadprůměrné soustředění a pozornost pacienta. Vyšetření očního 
pozadí nás informuje o trofických změnách papily zrakového nervu. Známky atro­
fie papily jsou všeobecně považovány za nepříznivý prognostický faktor pro repa­
raci zrakových funkcí. Zlepšování zrakových poruch začíná okamžitě po operační 
dekompresi a pokračuje v následujících týdnech a měsících, přičemž nejlepších vý­
sledků bylo ve studiích dosahováno v intervalu mezi 6–12 týdny po operaci. Další 
zlepšování zrakových funkcí, i když pomalejší, lze potom očekávat ještě do 1 roku 
od operace. 
	 K objektivizaci zrakových obtíží slouží kromě vyšetření vízu a perimetru 
také neinvazivní optická koherentní tomografie (OCT) a zrakové evokované poten­
ciály (VEP). V situaci absence zrakových obtíží právě tyto metody mohou odhalit 
a kvantifikovat míru i diskrétního útlaku v průběhu zrakové dráhy. OCT je rutinní 
bezkontaktní metoda poskytující obraz příčného řezu zkoumané tkáně. Využívá 
nízkokoherentní optické záření s vlnovou délkou blízké infračervené oblasti spekt­
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ra. Principem měření je hodnocení velikosti a časového zpoždění vln odražených 
v různých hloubkách tkáně [69]. OCT je schopna rozlišit jednotlivé vrstvy sítnice 
s přesností několika mikrometrů a identifikovat tak například poškození vrstvy 
nervových vláken. Studie u pacientů s kompresí optické dráhy prokázaly schopnost 
předoperačního OCT vyšetření predikovat pooperační nález zrakové ostrosti a zor­
ného pole [131]. VEP představují rutinní, elektrofyziologickou vyšetřovací metodu, 
založenou na snímání a extrakci elektrické aktivity mozku provokovanou světelný­
mi podněty. Stimulace sítnice se uskutečňuje prostřednictvím obrazovky, na které 
pacient sleduje měnící se obrazce. Registrace elektrické aktivity mozku je potom 
prováděna podobným způsobem jako u EEG, tedy povrchovými elektrodami při­
loženými na skalp vyšetřované osoby. Ačkoliv VEP nemají rutinní využití u nemoc­
ných s optickou chiazmatickou kompresí, literárně bylo prokázáno, že multifokální 
VEP korespondují s bitemporálními výpadky v zorném poli [102].

	 5.2. Ostatní příznaky 

	 Kromě již výše zmíněných specifických hormonálních a zrakových poruch se 
mohou hypofyzární procesy uplatňovat příznaky komprese dalších sousedících 
struktur, jako je kavernózní sinus, hypotalamus nebo III. mozková komora. 
	 V případě extenze nádoru paraselárně dochází k parézám okohybných nervů, 
nejčastěji okulomotoriu a abducentu, jejichž klinická symptomatologie je v podobě 
diplopie a semiptózy poměrně nápadná. Paréza n. trochlearis vyžaduje již pečlivější 
oční vyšetření. Je v porovnání s ostatními diskrétní a nemocný si ji uvědomí pouze 
při pohledu dolů. Jako izolovaný příznak se vyskytuje výjimečně. Rychle nastupující 
okuloparézy či okuloplegie společně s alterací vědomí a minerálovou dysbalancí 
mívá na svědomí zpravidla apoplexie do preexistujícího adenomu. Tato situace, je-li 
včas rozpoznána, si zpravidla vyžádá i akutní operační dekompresi v oblasti sedla, 
která dává naději na rychlou regresi příznaků.
	 Při rozsáhlejší kompresi v oblasti kavernózního sinu může dojít k retroorbi­
tální bolesti společně s neuralgickou iritací trojklanného nervu. Obvykle ji doplňuje 
chemóza spojivky, a to na podkladě venózní kongesce v oblasti kavernózního sinu. 
Propaguje-li se nádor významně kraniálním směrem, lze očekávat i příznaky ob­
strukčního hydrocefalu se známkami nitrolební hypertenze. Stejně tak v této loka­
lizaci lze zastihnout hypotalamické poruchy s minerálovou dysbalancí nebo s psy­
chickými změnami charakteru apatie či podrážděnosti. Součástí diencefalického 
syndromu bývá i porucha příjmu potravy s atakami bulimií rezultující v hypotala­
mickou obezitu. 
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	 Bolest hlavy patří spíše k nespecifickým příznakům. Je působena zpravidla 
distenzí diafragmatu při růstu adenomu a její regrese po operaci dosahuje nekon­
stantních 50–60 %. 

	 5.3. Grafická vyšetření lézí selární krajiny

	 Turecké sedlo nabízí širokou škálu patologií, a to hlavně díky přítomnosti 
tkání různého embryonálního základu. Tato vývojová heterogenita tkání dává vznik 
histologicky rozmanitým patologickým procesům, což na jednu stranu činí z této 
oblasti unikátní prostor, na druhou stranu ale může působit diagnostické obtíže 
v identifikaci jednotlivých patologií. S rozvojem moderních počítačových techno­
logií aplikovaných ve zdravotnictví došlo v posledních dekádách k významnému 
pokroku v zobrazení intrakraniálních lézí. Suverénní diagnostickou metodou se 
stala v této oblasti magnetická rezonance (MR), která svou schopností zobrazit de­
taily „měkké“ patologie nahradila počítačovou tomografii (CT). Ta má ovšem stále 
svůj význam v předoperační rozvaze o vhodnosti endoskopického přístupu.

	 5.3.1. RTG vyšetření
	 Prosté RTG snímky lbi mají v diagnostice hypofyzárních expanzí stále neza­
stupitelnou roli. V terénní praxi občas náhodně napomohou identifikovat tlakové 
změny tureckého sedla. Typické je jeho balonovité rozšíření, často s dvojitou kontu­
rou spodiny svědčící pro kostní destrukci. Někdy se tlakové změny projeví pouze 
lehkou defigurací sedla, a to například elongací předních klínovitých výběžků, zten­
čením a posunutím sedla dozadu nebo jen lehkou depresí spodiny. Za abnormální 
předozadní rozměr sedla je považována distance delší než 17 mm. Hloubka měřená 
od spojnice tuberkula a dorsa by naopak neměla přesáhnout 13 mm. Šířka normál­
ního sedla se pohybuje ve fyziologickém rozmezí mezi 10 až 15 mm. Plocha větší 
než 130 mm2 a objem sedla přesahující 1092 mm3 signalizuje patologický proces 
hypofyzární oblasti [37].

	 5.3.2. Počítačová tomografie (CT)
	 Při cíleném vyšetření tureckého sedla zahrnuje standardní CT protokol ten­
ké (1–2 mm) vrstvy začínající u infraorbitomeatální linie [192]. Skeny provedené 
v axiální rovině, často s aplikací kontrastní látky, je nutno doplnit o multiplanární 
rekonstrukci, a to jak v rovině sagitální, tak i koronární. Počítačová tomografie při­
náší velké množství artefaktů z okolních kostních struktur a tím se stává méně 
přehlednou pro jemné změny hypofýzy. Velice cenné informace může CT ovšem 
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přinést neurochirurgovi v detailním zobrazení kostních struktur v koridoru ope­
račního transnazálního přístupu. Napomůže v identifikaci případné deviace pře­
pážky, upřesní orientaci sept sfenoidální dutiny nebo podá informaci o tloušťce 
spodiny sedla, tuberkula či klivu. Lepším zobrazením kalcifikací může přispět v di­
ferenciální diagnostice k odlišení adenomu od kraniofaryngeomu. Zvláštní úlohu 
může CT sehrát v situaci pooperační, traumatické či spontánní likvorey, kdy CT 
vyšetření s kontrastní látkou v komorách, tzv. CT-cisternografie, napomůže kostní 
defekt identifikovat a pomocí navigace při operaci zacílit. Počítačová tomografie 
dnes dále představuje alternativu v situacích, kde nelze MR provést, tedy například 
u starších nemocných s kardiostimulátorem, nespolupracujících nemocných nebo 
u pacientů v těžkém klinickém stavu.

	 5.3.3. Magnetická rezonance (MR)
	 Metodu volby v diagnostickém schématu pituitárních patologií představuje 
MR. Tato zobrazovací metoda je upřednostňována před ostatními pro možnost 
kvalitního multiplanárního zobrazení jemných struktur sedla. Doplňující obrazové 
analýzy včetně zobrazení cévních struktur pomocí MRA sekvencí, přispívají ke 
zpřesnění diagnostiky selárních procesů. Exaktní identifikace normální hypofýzy 
včetně polohy infundibula v terénu hypofyzární patologie usnadňuje neurochirur­
govi jejich anatomické zachování [145, 209]. 
	 Vyšetřovací protokol hypofýzy obsahuje sagitální T1 a koronární T1 a T2 
tenké vrstvy (2–3 mm u mikroadenomů). Nativní MR vyšetření adenomů hypofýzy 
ukáže nejčastěji ohraničený, ovoidní útvar v sedle, který se na T1-vážených obra­
zech projevuje hypointenzně proti tkáni hypofýzy. Na T2-vážených obrazech má 
většinou hyperintenzní odstín, není-li ovšem signál změněn například krvácením 
nebo přítomností cysty. Informaci o možné tužší, fibrotické konzistenci lze s určitou 
pravděpodobností předpovědět z T2-vážených skenů tehdy, je-li adenom izointenz­
ně homogenní [187]. Tento příznak se však vyskytuje jen asi u 70 % takto zobraze­
ných adenomů a je považován spíše za nespecifický. Na přítomnost mikroadenomu 
často upozorní nepřímé tlakové známky, například deviace stopky hypofýzy, asy­
metrické vyklenutí diafragmatu nebo přítomnost drobných nehomogenit signálu 
v hypofýze. Zejména u mikroadenomů má diagnostickou cenu postkontrastní dy­
namický sken. Při i.v. podání gadolinia je prováděna rychlá dynamická koronární 
T1 sekvence pro mikroadenomy, pro makroadenomy jsou dostačující T1 spin-echo 
vrstvy. Po podání kontrastní látky se v časné arteriální fázi nejprve opacifikuje stop­
ka s neurofypofýzou, poté adenohypofýza. Mikroadenom zpravidla vytváří v této 
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časné fázi ohraničený, hypointenzní uzlík v opacifikované žláze. S určitou latencí se 
kontrastem přibarvuje i mikroadenom [127]. 
	 U makroadenomů, které se všeobecně opacifikují ve větším rozsahu a často 
nepravidelně, přináší kontrastní zvýraznění komprimované hypofýzy rovněž cen­
nou informaci. Ta obvykle vytváří tenký lem časně se opacifikující tkáně při dorsu, 
popřípadě po stranách sedla. Její zobrazení a odlišení od tkáně makroadenomu 
však bývá spíše výjimkou než pravidlem. Kontrastní zobrazení kavernózního sinu s 
vnitřní krkavicí v koronární projekci umožní odhalit penetraci adenomu do para­
selárního prostoru, což patří k důležitým informacím pro chirurgickou rozvahu. 
Graficky se paraselární invaze projevuje defekty nebo spíše asymetrií v kontrastním 
zobrazení kavernózního sinu. Senzitivita MR vyšetření pro lehkou durální infiltraci 
adenomem dosahuje podle některých literárních údajů pouhých 50 % [175]. Za 
průkaznou paraselární infiltraci je označováno zaujetí karotidy adenomem z více 
než poloviny jejího obvodu.

	 5.3.4. 	Magnetická rezonanční angiografie (MRA)  
		  a digitální subtrakční angiografie (DSA)
	 Při podezření na cévní patologii v sedle, například na mediálně orientované 
kavernózní aneuryzma vnitřní karotidy, doplňujeme vyšetření magnetickou rezo­
nanční angiografií – MRA. Při dalších nejasnostech můžeme indikovat digitální 
subtrakční angiografii jako suverénní metodu k zobrazení cévních lézí. Přehlédnutí 
koincidentálního aneuryzmatu může v této lokalizaci způsobit fatální následky 
[152]. Stejné riziko představuje i přítomnost perzistující primitivní trigeminální 
arterie. Vyšetření cévních struktur v oblasti sedla pomocí MRA může být přínosné 
i v případě mediálně uložených karotid. Dolichoektatická karotida, která se vysky­
tuje častěji u akromegalie, může svou mediální pozicí rovněž nebezpečně zužovat 
transnazální operační cestu [211].
	 Zvláštní kapitolu představují rozpaky a nejistoty provázející hodnocení po­
operačních nálezů na MR. Jejich interpretace vyžaduje kromě odborné erudice 
i mnohaletou zkušenost neuroradiologa. Časné pooperační nálezy v sedle mohou 
být kombinací rezidua tumoru, edému, krvácení nebo ponechaného hemostatic­
kého materiálu. Plastika sedla tvořená fascií a spongostanem, tvarovaná do formy 
jakési „panenky“, přináší rovněž diagnostické problémy. Z tohoto pohledu se jeví 
použití tuku výhodnější, protože jeho signálová charakteristika je nezaměnitelná. 
Signál gelasponu bývá v časné fázi hypointenzní s tenkou periferní opacifikací pro 
přítomnost barvícího se lemu. Definitivní stabilizace grafického obrazu se navíc 
dostavuje vlivem regredujících pooperačních změn až s odstupem 3 až 4 měsíců, 



37

výjimkou nejsou ani pokračující grafické změny 9 měsíců od operace [158]. Ode­
čet pooperačního rezidua adenomu na časných MR kontrolách je tedy významně 
limitován pro artefakty proběhlého zákroku a s tímto ohledem je třeba i tyto nálezy 
posuzovat.

	 6. Patologické léze selární krajiny

6.1. Tumorózní pituitární léze

	 6.1.1. Epidemiologie hypofyzárních adenomů
	 Hypofyzární adenomy představují v klinických sestavách 10–15 % všech in­
trakraniálních tumorů, i když jejich skutečný výskyt tuto hranici nejspíše přesahuje. 
Patří mezi klinicky nenápadné léze, bývají často nálezem náhodným nebo vedlej­
ším při různých jiných obtížích nemocného. V sekčním materiálu byla přítomnost 
asymptomatických mikroadenomů hypofýzy, tzv. incidentalomů, odhalena až ve 
27 % případů se 41% imunohistochemickou detekcí prolaktinových elementů [15]. 
Hypofyzární adenomy se vyskytují nejčastěji ve 3.–4. životní dekádě, přičemž posti­
hují obě pohlaví přibližně stejnou měrou. Vzácně bývají diagnostikovány v dětském 
věku nebo u adolescentů, kdy zahrnují necelou desetinu všech adenomů [1]. Jen asi 
2–2,6 % z celkového počtu adenomů je zastoupeno u populace mladší 17 let, pou­
hých 6 % adenomů se vyskytne před dvacátým rokem věku [39, 128]. Naopak u po­
pulace starší je relativní zastoupení adenomů vyšší. U populace starší 65 let patří 
pituitární tumory mezi třetí nejčastější intrakraniální neoplazmata. U věkové sku­
piny přes 80 let byly v náhodném sekčním souboru adenomy identifikovány ve 
13 % případů [91].
	 Prevalence pituitárních adenomů je v celé populaci odhadována na 20 přípa­
dů / 100000 obyvatel. Incidence kolísá mezi 1,5–2 novými případy / 100000 obyva­
tel / 1 rok. Epidemiologická data stran prevalence pohlaví se u funkčních a afunk­
čních adenomů mírně rozcházejí. Mezi nemocnými s hormonálně aktivními 
adenomy převažují hlavně díky četnosti prolaktinomů ženy, a to v poměru 2 : 1. 
Afunkční adenomy hypofýzy tvoří asi jen 25–40 % všech nádorových afekcí hy­
pofýzy [4, 66, 143]. Vznikají spíše v pozdějším věku nemocného s maximem ve 4.–5. 
dekádě s lehkou převahou u mužů [92, 196]. Přítomnost adenomů bývá sdružena se 
syndromem mnohočetné endokrinní neoplázie, zvl. typu MEN-1. Pro tuto pluri­
glandulární adenomatózu je typická současná přítomnost adenomů jak v hypofýze, 
tak i v jiných žlázách s vnitřní sekrecí, například v příštítných tělíscích nebo pan­
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kreatu. V hypofýze se zpravidla v tomto případě jedná o mikroadenomy se smíše­
nou aktivitou secernující somatotropin a prolaktin.

	 6.1.2. Histopatologická klasifikace pituitárních adenomů
	 Podle WHO klasifikace tumorů z roku 2004 jsou nádory hypofýzy přiřazová­
ny k nádorům endokrinních orgánů [35]. Modernější WHO klasifikace nádorů cen­
trálního nervového systému z roku 2007 registruje v podkapitole tumorů selární 
oblasti pouze kraniofaryngeom (9350/1), tumor z granulárních buněk (9282/0), pi­
tuicytom (9432/1) a onkocytom z vřetenovitých buněk adenohypofýzy (8291/0) 
[112]. Morfologická charakteristika systematizovaná podle Mezinárodní klasifikace 
onkologických onemocnění (ICD-O) přiděluje typickému adenomu kódové ozna­
čení 8272/0, atypickému adenomu 8271/1 a pituitárnímu karcinomu 8272/3. Číslice 
za lomítkem označuje biologické chování nádoru. Číslice 0 se tak přiřazuje k benig­
ním patologiím, číslice 1 k nádorům nejistého, hraničního a nespecifikovaného 
chování. Číslice 2 je potom za lomítkem přidělována karcinomům in situ a číslice 
3 již označuje maligní tumory. Aktuální, v pořadí již 4. novelizované vydání WHO 
klasifikace tumorů endokrinních orgánů [110], inkorporuje do členění hypofyzár­
ních adenomů nové poznatky o roli transkripčních faktorů v diferenciaci hypofy­
zárních buněk adenohypofýzy a zároveň reflektuje nové znalosti regulačních me­
chanismů specifických pituitárních hormonů v procesu onkogeneze (např. PIT1, 
SF1, TPIT). Ve světle těchto nových zjištění se nová klasifikace tumorů hypofýzy 
s větší vahou soustředí na pituitární buněčné linie specifické pro jednotlivé patolo­
gické jednotky, přitom zůstává založena na imunohistochemických principech. 
V klasifikaci známé z roku 2004 byly pituitární tumory ročleněny na 3 skupiny: 
typický adenom, atypický adenom a karcinom. Atypický adenom byl definován 
vyšším proliferačním indexem  Ki-67 > 3 % a silnou pozitivitou genu p53. Podle 
těchto kritérií představoval přibližně 5–10 % adenomů. I přes výzkumné úsilí lépe 
predikovat jeho chování, nebyla v poslední dekádě ověřena prognostická význam­
nost těchto kritérií. Termín „atypický adenom“ tak nová klasifikace opouští a dále 
odkazuje jen na kategorii „agresivních“ adenomů. Nadále však doporučila sledovat 
u adenomů mitotický index i grafické parametry invazivity, které by měly být pod­
pořeny i peroperačním nálezem [110]. 
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	 6.1.3. 	Charakteristiky jednotlivých typů nádorů selární oblasti  
		  podle WHO klasifikace
	 6.1.3.1. Hypofyzární adenomy (8270/0)
	 Hypofyzární adenomy jsou benigní tumory oblasti tureckého sedla, způso­
bené neoplastickou proliferací sekrečních adenohypofyzárních buněk. Etiopatoge­
neticky je zvažována ztráta antionkogenetických faktorů v blízkosti povrchu buněk, 
nicméně přesný mechanismus není doposud přesně znám. Zahrnuje přibližně 15 % 
intrakraniálních neoplázií, postihující nemocné s maximem ve čtvrté až šesté deká­
dě. Funkční, endokrinně aktivní adenomy produkují nadměrné množství přísluš­
ných hormonů. Současná tvorba více hormonů může být umístěna v jedné buňce 
(monomorfní adenom) nebo každý buněčný druh produkuje příslušný hormon 
(plurimorfní adenom). Přibližně asi třetina adenomů je plurihormonální, tedy pro­
dukují dva nebo více hormonů. Tento vícehormonální fenomén může mít i klinic­
kou odezvu například při kombinaci PRL – STH adenomu s vyjádřenou hyperpro­
laktinémií a akromegalií. Někdy je identifikace dalších hormonů u tzv. „němých“ či 
„tichých“ (silent) adenomů pouze imunohistochemická bez klinických konsekven­
cí. Nefunkční, hormonálně inaktivní adenomy bez klinických či laboratorních zná­
mek endokrinopatie, se projevují až příznaky z útlaku okolních struktur nebo ne­
nápadnou hypofunkční endokrinopatií. 
	 Grafické členění respektující velikost procesu dělí hypofyzární adenomy na 
mikroadenomy (do 1 cm), makroadenomy (1–4 cm) a gigantické adenomy (přes 
4 cm). Čerstvě zavedený termín „agresivního“ adenomu zohledňuje i grafické znám­
ky invaze přes barieru tvrdé pleny nebo penetrace do oblasti kavernózního sinu. 
Agresivně se chovající adenomy na MR představují asi 25–45 % adenomů [125].
	 Histologická diagnostika se kromě základních barvících technik (hema­
toxylin-eosin, stříbření dle Gömöriho, PAS) opírá o imunohistochemické vyšetření 
identifikující sedm základních nádorových subtypů: somatotropní, laktotropní, ty­
reotropní, kortikotropní, gonadotropní, z nulových buněk a plurihomonální. Velká 
většina tumorů s výjimkou prolaktinomů vykazuje silnou pozitivitu synaptofyzinu 
a chromograninu A. Mezi typické histologické charakteristiky adenomů patří ztrá­
ta lobulárního uspořádání buněk se solidním, trabekulárním typem růstu [141]. 
Makroskopicky jsou adenomy pseudoopouzdřené léze, zpravidla bělavošedé barvy, 
většinou řidší konzistence. Místy jsou periferně vyztuženy jemnou elastickou struk­
turou. Na základě imunohistochemického vyšetření dělíme z funkčně-morfologic­
kého hlediska adenomy na následující typy:
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	 •  Somatotropní adenom
	 Patří k nejčastějším nádorům hypofýzy s 10–20% četností všech adenomů. 
Klinicky se nadprodukce růstového hormonu projevuje v dětství gigantismem spo­
jeným s visceromegalií, v dospělosti vede hypersekrece k akromegalii s dalšími zá­
važnými metabolickými důsledky [96]. STH adenom je tvořen skladbou převážně 
acidofilních buněk, sporadicky s účastí chromofobních. Podle imunohistochemické 
účasti jednotlivých hormonů jej dále dělíme na 4 podtypy:

1) Somatotropní adenom hustě granulovaný (7 %) – imunofenotyp GH, PRL, 
alfa – podjednotka.
2) Somatotropní adenom řídce granulovaný (9 %) – imunofenotyp GH, PRL, 
cytokeratin ve fibrózních tělískách. Patří růstem mezi agresivnější typy.
3) Mammo-somatotropní adenom (6 %) – imunofenotyp GH, PRL, alfa –
podjednotka. Secernuje dva hormony v somatotrofech a mammotrofech 
nebo ve společné buňce mammosomatotrofu. 
4) Smíšený STH a PRL adenom – imunofenotyp s nekonstantní účastí GH + 
PRL, alfa – podjednotka. Koprodukuje více hormonů, často bez hormonální 
klinické významnosti.

	 •  Laktotropní adenom (prolaktinom)
	 Prolaktinom s četností kolem 25–40 % všech adenomů, s výraznou převahou 
ženské populace, náleží k nejpočetnější podskupině funkčních adenomů. Projevuje 
se galaktoreou a poruchami v sexuální sféře [167]. Imunohistochemicky je zjištěna 
účast prolaktinu v jinak chromofobních buňkách. Dlouhodobá léčba dopaminerg­
ními agonisty přináší kromě objemového zmenšení adenomu i typické histologické 
změny, spočívající v redukci objemu cytoplazmy s fibrózou a kondenzací jádra. Lak­
totropní adenomy dělíme na 3 podtypy:
	 1) Prolaktinom řídce granulovaný (28,6 %) – imunofenotyp PRL.
	 2) Prolaktinom hustě granulovaný (0,3 %) – imunofenotyp PRL.

3) Acidofilní adenom z kmenových buněk (3,1 %) – imunofenotyp PRL, fo­
kálně a nekonstantně STH, někdy cytokeratin. Laktotrofní adenom s STH 
reaktivitou – představuje agresivně se chovající a recidivující tumor z nezra­
lých buněk.  

	 •  Tyreotropní adenom
	 Tyreotrofinomy s 1% četností všech adenomů patří k nálezům velmi vzác­
ným, a to častěji u žen. Hypertyreoidismus má za následek vznik strumy s klinic­
kými známkami hypertyreózy s přidruženou oftalmopatií. Imunohistochemická 



41

pozitivita TSH je identifikována v terénu chromofobních buněk. Imunofenotyp je 
reprezentován přítomností TSH – beta a alfa – podjednotky. Chování TSH adeno­
mů bývá agresivnější [141].

	 •  Kortikotropní adenom
	 ACTH adenom (10–15 %) působící centrální hyperkortizolismus s význam­
nými klinickými projevy m. Cushing se vyskytuje častěji u žen v poměru až 5 : 1 
s maximem ve třetí až páté dekádě [67]. V dětské populaci převažuje sporadické 
postižení u chlapců. Roční incidence kortikotrofinomů je 3–10 případů / 1milion 
obyvatel / 1rok. Většina adenomů je lokalizována v sedle, přesto ektopická lokali­
zace v kavernózním nebo sfenoidálním sinu není výjimkou. Imunohistochemic­
ký průkaz se opírá o přítomnost ACTH v histologicky bazofilních buňkách [141]. 
Identifikačně specifický nález představují Crookovy buňky v těsném sousedství 
adenomů, respektive jejich typické hyalinní změny reagující na útlum a následnou 
produkci ACTH. Adenom u Nelsonova syndromu adrenalektomovaných pacientů 
vzniká poruchou zpětné vazby kortizolémie a jeho typickým klinickým rysem bývá 
kožní hyperpigmentace. Imunohistochemicky dělíme ACTH adenomy na 3 hlavní 
subtypy:

1) Kortikotropní adenom hustě granulovaný – imunofenotyp ACTH, difúzní 
pozitivita cytokeratinu.
2) Kortikotropní adenom řídce granulovaný – obdobný imunofenotyp.
3) Adenom z Crookeových buněk – imunofenotyp s typickým periferním 
uspořádáním cytokeratinu. Tvořen kortikotrofy s jadernými atypiemi a ho­
mogenní cytoplazmou. Zastupují asi 2 % kortikotropních adenomů a mají 
tendenci k invazivnímu chování.

	 •  Gonadotropní adenom
	 Gonadotrofinomy představují až 10–15 % hypofyzárních adenomů. Produ­
kují zejména FSH a volnou podjednotku alfa. Diagnostické metody odhalí většinou 
adenom až pozdně, kdy se projeví útlakem okolních struktur. Nenápadná klinická 
symptomatologie v sexuální sféře bývá přičítána vyššímu věku a je často samotný­
mi nemocným bagatelizována. Gonadotrofinomy jsou léčeny jako afunkční adeno­
my hypofýzy, tedy přednostně chirurgicky. Gonadotropní adenom je typický svým 
angiotropním uspořádáním chromofobních a místy acidofilních buněk [141]. Imu­
nofenytyp je charakterizován přítomností podjednotek FSH – beta, LH – beta a alfa 
– podjednotky.
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	 •  Adenom z nulových buněk
	 Adenom bez hormonální produkce je zastoupen až ve čtvrtině populace ade­
nomů, zpravidla u starších nemocných, a to ve variantě onkocytární a nononkocy­
tární [11]. Při onkocytární přeměně větší části buněk mohou mít povahu onkocy­
tomu.
	 •  Plurihormonální a duální adenomy
	 Zastupují asi 1–3 % adenomů monomorfní nebo plurimorfní povahy. Jsou 
charakterizovány přítomností minimálně dvou linií hormonů, a to ve dvou imuno­
fenotypových variantách. První, plurihormonální typ, tzv. PIT1-pozitivní adenom 
s průkazem GH, PRL, TSH – beta podjednotky a alfa – podjednotky, se vyskytuje 
častěji u mladších jedinců s lehkou převahou ženského pohlaví. Dříve se o něm 
hovořilo jako o „tichém adenomu 3. subtypu“ [110]. Druhý typ je představován 
různými neobvyklými imunohistochemickými kombinacemi. Tzv. dvojitý či duální 
adenom s výskytem pod 2 % v autoptických sériích, spočívá v nálezu dvou separát­
ních tumorů s dvěma odlišnými buněčnými liniemi. Tuto klinickou jednotku lze 
odhalit i na MR, která zobrazí dvě izolované pituitární patologie [178].

	 6.1.3.2. Hypofyzární karcinom (8272/3)
	 Patří k vzácným maligním tumorům s likvorovými nebo systémovými me­
tastázami, často s projevy hormonální nadprodukce PRL nebo ACTH. Hormonálně 
afunkční pituitární karcinomy jsou velmi vzácné s četností 0,12 % hypofyzárních 
tumorů [6, 178]. Odhadovaná incidence je pod hranicí 0,1 případů / 100000 obyva­
tel / 1 rok. Maximum jejich výskytu je posunuto do vyšších věkových skupin 6.–7. 
dekády, přičemž v dětském věku se prakticky nevyskytují. Ve více než 70 % publi­
kovaných případů se jednalo o hormonální varianty laktotropního a kortikotropní­
ho karcinomu. Etiologie této vzácné klinické jednotky zůstává neznámá. Jak envi­
ronmentální, tak genetické predisponující faktory nebyly spolehlivě identifikovány. 
Stejně tak radioterapie adenomů nebyla shledána jako kofaktor maligní přeměny 
adenomů. Disseminace metastatických ložisek probíhá likvorovou i hematogenní 
cestou přes petrózní sinus. Vzdálená ložiska se nejčastěji vytvářejí v kostech, plicích 
a lymfatických cestách. Makroskopicky má pituitární karcinom invazivní povahu, 
penetruje sousední struktury a časně invaduje okolí s predilekční lokalizací časných 
druhotných ložisek na kortexu a v oblasti mozečkových hemisfér. Úmrtnost literár­
ně kolísá od 50–66 % rok od stanovení diagnózy, přitom u 80 % nemocných je 
bezprostřední příčina úmrtí v přímé souvislosti s pituitárním karcinomem [151].
	 Základní histologická kritéria karcinomu zahrnují: 

1) Primární ložisko musí být označeno za adenohypofyzeální tumor – v 60 % 
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má histologické rysy běžného konvenčního adenomu, i když s přítomností 
vyšší proliferační aktivity.
2) Vyloučení eventuálního primárního ložiska.
3) Šíření ložisek v kraniospinální ose nesmí být registrováno v kontinuitě.
4) Histologické charakteristiky metastázy musí být shodné s primárním lo­
žiskem.    

	 6.1.3.3. Pituitární blastom (8273/3)
	 Ve zkratce „PitB“ se hypofyzární blastom literárně objevuje jako raritní dět­
ská tumorózní patologie vyrůstající z fetální adenohypofýzy. Četnost je neznámá, 
stejně tak ostatní epidemiologická fakta jsou sporadická. Více než polovina nemoc­
ných zmírá i přes terapeutické úsilí v neonatálním nebo časném dětském věku. 
Histologicky se blastom skládá z buněk připomínajících primordiální epitel Rath­
keho pouzdra, malých folikulostelátních buněk s menšinovou příměsí částečně di­
ferencovaných sekrečních buněk adenohypofýzy. Bývá součástí dětských ACTH 
adenomů a tak bývá i asociován s příznaky m. Cushing. Za vznik je odpovědná 
mutace DICER-1 [179]. Na MR se tato rarita zobrazuje jako poměrně bizardní cys­
tickosolidní expanze v oblasti sedla nebo paraselární krajiny, bohatě se sytící kon­
trastem. Prognóza je nepříznivá, příčinou úmrtí bývá zvýšení intrakraniálního tla­
ku společně s metabolickými důsledky hyperkortizolismu. 

	 6.1.3.4. Kraniofaryngeom (9350/1) – adamantinózní (9351/1, papilární (9352/1) 
	 Benigní nádory převážně dětského a adolescentního věku se svojí četností 
řadí mezi nejčastější extraaxiální tumory v této věkové skupině. Reprezentují 2–5 % 
všech intrakraniálních nádorů, v dětské populaci až 10 % bez rozdílu pohlaví [70]. 
Incidence kraniofaryngeomů kolísá od 0,05–0,2/ 100000 obyvatel / 1 rok [40]. Po­
cházejí z embryonálních zbytků Rathkeho pouzdra, z oblasti předního horního 
okraje hypofýzy. Rostou většinou kraniálním směrem do oblasti hypotalamu a III. 
komory a vytvářejí cystickosolidní formace. V pouze 5 % případů mají čistě intra­
selární lokalizaci, v naprosté většině rostou extraselárně [78]. Nejvíce je vídáme 
uložené supraselárně jako multilobulární expanze, často velkého rozsahu a nepra­
videlného tvaru. Svou biologickou povahou se kraniofaryngeomy zařazují mezi be­
nigní, pomalu rostoucí, často kalcifikované léze. Čepy vrstevnatého dlaždicobuněč­
ného epitelu vrůstají do přilehlých struktur, ke kterým pevně lnou. 
	 Histologicky lze dělit kraniofaryngeomy na adamantinózní typ mladších ne­
mocných a papilární typ dospělé populace. První typ patří mezi růstově agresiv­
nější. Vyznačuje se typickým hnízdovitým uspořádáním polygonálních buňek na 
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periferii s náznakem palisádování jader. Papilární varianta je tvořena nezralými 
dlaždicovými buňkami, které jsou formovány do pseudopapilárních vzorců. Palisá­
dové uspořádání jader většinou chybí.
	 Klinické projevy kraniofaryngeomu závisí na rozsahu a lokalizaci procesu. 
Škála příznaků může být široká. U dětí pozorujeme retardaci růstu s panhypopitui­
tarismem včetně diabetu insipidu, typické jsou zrakové poruchy od sektorových 
výpadů zorného pole až po slepotu. Velké tumory mohou působit blokádu likvoro­
vých cest s následným hydrocefalem. Optimálním způsobem léčby kraniofaryngeo­
mů je radikální chirurgická exstirpace. O radikalitě rozhoduje dostupnost jednotli­
vých porcí tumoru a stupeň adherence pouzdra k okolním strukturám, zvláště 
k optikům, infundibulu a hypotalamu. V této lokalizaci je většinou radikalita výko­
nu omezená pro pevné srůsty nádoru s pia mater a s cévami zásobujícími hypota­
lamus. 

	 6.1.3.5. Neuronální a paraneuronální tumory
	 •  Gangliogliom a smíšený gangliocytom-adenom (9492/0)
	 Vzácné benigní patologie vyskytující se v sedle histologicky obsahující kro­
mě neuronální tkáně i smíšené struktury adenomu a pituitární hyperplázie [5]. 
Tyto histologicky smíšené rarity zaujímají 0,25–1,26 % selárních adenomů s žen­
skou predominancí. Histologická mixtura přináší i širokou kombinaci klinických 
příznaků. Symptomy z útlaku okolních struktur při paraselárním růstu jsou kombi­
novány s hormonální nadprodukcí, nejčastěji kortizolu nebo růstového hormonu. 

	 •  Neurocytom (9506/1)
	 Selární varianta neurocytomu (WHO grade II) představuje velmi vzácnou 
lokalizaci procesu vyskytujícího se častěji v mozkových komorách. Postihuje s větší 
převahou dospělé jedince ve věku 25–55 let. Projevuje se oční kompresivní oftal­
mopatií a dle extenze i různými stupni hypotalamo-pituitární dysfunkce, nejčastěji 
elevací hladiny prolaktinu. Na MR se zobrazuje podobně jako makroadenom, tedy 
jako povětšinou solidní, homogenně se enhancující expanze, dominantně postihu­
jící supraselární prostor. Histologicky je tumor složen z uniformních kulovitých 
buněk s neuronální diferenciací na pozadí fibrilárního stromatu [178]. Imunohisto­
chemie neprokazuje přítomnost hypofyzárních elementů, stejně tak negativní je 
cytokeratin i konvenční gliální markery. Léčba spočívá v radikální extirpaci proce­
su s nadějí na minimum recidiv. Pro dobrou radiosenzitivitu lze případný zbytek 
tumoru doozářit.
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	 •  Paragangliom (8693/3)
	 Extrémně vzácný selární tumor z hlavních buněk paraganglií disperzně ulo­
žených v periselární oblasti imituje svým vzhledem i růstem adenom. Vyznačuje se 
ovoidními, hyperchromatickými jádry buněk formujících hnízda a růžovou cyto­
plazmou. Radioterapie bývá efektivní k ošetření pooperačních reziduí.

	 •  Neuroblastom (9500/3)
	 Neuroektodermální tumor histologicky podobný olfaktornímu neuroblasto­
mu se vyskytuje zřídka s převahou v mužské populaci s věkovým maximem kolem 
40. roku věku. Roste typicky supraselárně s příznaky oftalmopatie v 80 % a s endo­
krinní dysbalancí. Histologicky vytváří uniformní populace malých buněk s granu­
lární cytoplazmou a disperzně uloženým chromatinem. 

	 6.1.3.6. Tumory zadního laloku hypofýzy 
	 •  Pituicytom (9432/1)
	 Synonymum infundibulom označuje jeho origo, kde růstem tento, povahou 
low-grade gliom, v pituicytech začíná. Klinicky se projevuje kromě zrakových obtí­
ží i hypopituitarismem, při pokročilejší infiltraci infundibula diabetem insipidem.

	 •  Nádor z granulárních buněk neurohypofýzy (9582/0)
	 Benigní neurohypofyzární proces nazývaný mnoha synonymy, z nichž zná­
mější název choristom dokumentuje jeho „zbloudilou“ histologickou povahu [178]. 
Histologicky je tvořen velkými polygonálními buňkami s excentricky uloženými 
jádry a eosinofilní granulární cytoplazmou. Nápadně se sytí kontrastní látkou, což 
znesnadňuje i díky tužší, granulární konzistenci jeho chirurgické odstranění. Patří 
k vzácným pituitárním nálezům u dospělých s příznaky komprese zrakových nervů 
a pseudoprolaktinémie. Základní léčebnou modalitou je radikální chirurgická re­
sekce [147]. Jeho četnost v populaci adenomů je odhadována pod hranicí 0,5 % 
a pod hranicí 0,1 % u všech primárních tumorů mozku. 

	 •  Vřetenobuněčný onkocytom hypofýzy (8290/0) 
	 Benigní nádor graficky imitující hypofyzární adenom se vyskytuje velmi 
vzácně. Postihuje muže i ženy se stejnou frekvencí ve 3.–6. životní dekádě. Klinické 
příznaky jsou působeny tlakem na sousední struktury. Vyznačuje se růstem z oblas­
ti neurohypofýzy a infundibula a je zpravidla více krevně zásoben než běžný ade­
nom. Histologicky je tvořen vřetenovitými buňkami s kulatým jádrem a eosinofilní 
cytoplazmou, které jsou fascikulárně uspořádány [86]. 
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	 •  Selární ependymom (9391/1)
	 Histologická varianta selárního ependymomu vycházejícího z ependymál­
ních pituicytů je bohatá na filamenta, mitochondrie, lysozomy a lipidové kapénky. 
Bipolární buňky jsou formovány do širokých fasciklů. Perivaskulární pseudorozety 
se jako typický znak konvenčních ependymomů objevují i u těchto lézí. Biologické 
chování má benigní charakter.

	 6.1.3.7. Mesenchymální a stromální tumory
	 •  Meningeom (9530/0)
	 Meningeomy reprezentují až pětinu intrakraniálních a 5 % selárních nádorů 
středního věku s maximem kolem 4.–5. dekády, a to s převahou v ženské populaci. 
Vycházejí z arachnoideálních buněk selární a periselární oblasti, svým růstem při­
pomínají adenomy. Jejich predilekční lokalizací je oblast tuberkula a diafragmatu 
sedla, planum sfenoidale nebo mediální partie malého křídla. Čistě intraselární ulo­
žení je velmi vzácné, přesto v některých případech registrujeme extenzi tumoru do 
sedla. Většina nádorů má tendenci tvořit větší, ohraničené, globoidní útvary, výjim­
kou není ani plazivá „en plague“ forma. Klinická symptomatologie je dána kompre­
sí okolních struktur, zvláště zrakové dráhy, hypopituitarismus je spíše výjimkou. 
Naopak při kompresi stopky hypofýzy můžeme zachytit laboratorní hyperprolakti­
némii. Diagnostika v éře MR většinou obtíže nepůsobí. CT může zobrazit v místě 
východiska procesu kostní erozi nebo hyperostózu. Hypofýza je většinou na MR 
dobře od tumoru odlišitelná. Meningeom se v T1 sekvencích zobrazuje jako izoin­
tenzní expanze, dodáním kontrastu se homogenně opacifikuje. Pro meningeomy je 
typická širší baze někdy až charakteru tzv. „durálního ocasu“.  Podle WHO klasifi­
kace z roku 2016 se dělí na podtypy podle biologického chování na grade I-III 
[110]. Do I. stupně patří tyto varianty meningeomů: meningoteliální, fibrózní, pře­
chodný, psammomatózní, angiomatózní, mikrocystický, sekreční, bohatý na lym­
foplazmocyty a metaplastický. Ve skupině II. stupně (20 %) figurují chordoidní, 
světlobuněčný a atypický meningeom. Množství recidiv této kategorie meningeo­
mů dosahuje po radikální operaci 40 %. Stupeň III. je zastoupen variantou papilár­
ní, rhabdoidní a anaplastickou. Tyto biologicky agresivní podtypy meningeomů 
jsou zatíženy až 60% recidivou i po jejich radikálním odstranění [180].

	 •  Neurinom (schwannom 9560/0)
	 Benigní ohraničená léze komponovaná ze zralých, dobře diferencovaných 
schwannových buněk. Vyskytuje se raritně s věkových maximem kolem 45. roku. 
Neurinomy pocházejí nejspíše z nervových pochev z laterálního selárního nervové­
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ho plexu, ektopické perivaskulární linie schwannových buněk nebo přímo z tvrdé 
pleny selární oblasti. Růstem i klinickými příznaky imitují adenomy. Makroskopic­
ky se neurinomy vyznačují tužší a elastičtější konzistencí. Mikroskopicky jsou slo­
ženy z kombinace hustě uspořádaných vřetenovitých buněk a hypocelulárními ob­
lastmi myxoidního charakteru. 

	 •  Chordom (9370/3)
	 Chordomy jsou pomalu rostoucí, agresivní, invazivně se chovající nádory 
postihující paraselární oblast dorsa sedla a hlavně klivu, kde vytváří solidní pevné 
masy fokální chrupavčité diferenciace. Vyrůstají z perzistující embryonální noto­
chondriální lišty u pacientů středního věku. Mají tendenci k lokálním recidivám, 
a to i po radikální resekci, která bývá zpravidla zajištěna následnou radiochirurgií 
nejčastěji protonovým zářením. Svým růstem pozvolna vyplňují prepontinní pro­
stor, kde působí parézy hlavových nervů. Na MR se chordom zobrazuje jako T2 
hyperintenzní patologie s různou mírou sycení kontrastem. Na CT vyšetření může­
me někdy pozorovat kalcifikace [42]. Při makroskopickém odstraňování vykazují 
chordomy myxoidní nebo gelatinózní konzistenci s hnízdy drobným hemoragií. 
Medián přežití se pohybuje kolem 7 let, na 5 letech s přežitím u 67,6 % a na 10 le­
tech s poklesem na 39,9 % [124]. Vzácně se chordom může histologicky dediferen­
covat v maligní chrupavčitý chondrosarkom.

	 •  Hemangiopericytom (8815/0,1,3)
	 Solitární fibrózní tumor patří mezi mezenchymální fibroblastické tumory se 
sporadickým výskytem, konkrétně nepřekračuje 1 % CNS neoplázií. 
	 Dobře ohraničené, hypervaskularizované tumory, často s projevy lokální in­
vaze, makroskopicky připomínají šedavohnědé patologie s četnými hemoragiemi, 
které pevně lnou k tvrdé pleně. Histologický vzorec je dán přítomností bohatého 
kolagenního stromatu a fusiformních buněk, vyskytující se v různé míře v hypoce­
lulární nebo hypercelulární variantě. Typickým znakem je silné difuzní zastoupení 
drobné, tenkostěnné vaskulární sítě. Benignější, hypocelulární varianty,  jsou v kon­
trastu s invazivnějšími projevy agresivnějších typů náchylných k recidivám nebo 
k tvorbě systémových metastáz [52].

	 6.1.3.8. Hematolymfoidní pituitární tumory 
	 Skupina tumorů, kam řadíme maligní lymfom, plazmocytom a vícečetný 
myelom, napadají hypofýzu v rámci systémového onemocnění. Jejich výskyt je v té­
to lokalizaci ojediněný, četnost se pohybuje od 0,5–1 % CNS tumorů bez převahy 
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pohlaví. Primární hypofyzární lymfom byl popsán u imunosuprimovaných nemoc­
ných nebo po ozáření hypofýzy pro koincidentální adenom. Většina (65 %) primár­
ních lymfomů má podobu difúzních velkobuněčných B-typů.

	 6.1.3.9. Nádory ze zárodečných buněk
	 Histologicky a imunofenotypicky připomínají tyto procesy primární gona­
dální a extragonadální formy. Do této skupiny zahrnujeme: germinomy (9064/3), 
tumory žlutého váčku (9071/3), embryonální karcinomy (9070/3), choriokarcino­
my (9100/3), teratomy ve zralé a nezralé formě (9080/1–3), teratomy s maligní pře­
měnou (9084/3) a smíšené tumory ze zárodečných buněk (9085/3). V oblasti hy­
pofýzy rostou tyto neoplázie predilekčně u žen, v oblasti epifýzy zase častěji u mužů. 
Germinomy v supraselární lokalizaci zpravidla postihují adolescenty, zatímco tera­
tomy novorozence. Etiologicky jsou tyto patologie zapřičiněny neoplastickou trans­
formací extragonadálních zárodečných buněk. Způsob růstové propagace bývá ori­
entován ze sedla kraniálním směrem do oblasti chiazmatu, III. komory a hypotalamu. 
Germinomy jsou histologicky utvářeny kulatými buňkami se světlou cytoplazmou 
a většími vezikulárními jádry [141]. Makroskopicky jsou tyto patologie příznačné 
svoji křehkou konzistencí korespondující s přítomností nevyzrálých buněčných ele­
mentů, četnými nekrózami a hemoragiemi. Histologický typ tumoru je zásadním 
prognostickým faktorem. Germinomy s 80–95% přežitím po 5 letech jsou tou nej­
příznivější variantou z celé škály těchto neoplázií, za což vděčí své radiosenzitivitě. 
U non-germinomatózních patologií se medián přežití snižuje na 5 letech ke 44 %, 
u teratomů kolísá podle biologické povahy mezi 75–95 %, přičemž nezralé varianty 
nedosahují ani polovinu této procentuální hodnoty pro svou schopnost likvorové 
disseminace [204].  

	 6.1.3.10. Hypofyzární metastázy 
	 Prevalence metastatického postižení hypofýzy se odhaduje v rozmezí 1–3,6 % 
nemocných s maligním onemocněním [43]. Ve vzácné symptomatické podobě jsou 
důvodem k operaci v 7 % případů. Afinita různých karcinomů k oblasti hypofýzy je 
odlišná. Častěji metastazují do této oblasti karcinomy prsu a plic, výjimkou není ani 
karcinom ledvin. Grafické odlišení od běžných pituitárních patologií je v případě 
metastázy problematické, graficky připomínají adenomy. Napadají však predilekčně 
neurohypofýzu, což se v iniciálních stádiích projevuje ztrátou postkontrastní hy­
persignality zadního laloku na MR nebo ztluštěním infundibula počínající nádoro­
vou infiltrací. U pokročilejších nálezů získávají metastázy typický sutkovitý tvar 
s nápadnější periferní opacifikací na MR. Na doplněných CT skenech nacházíme 
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častější známky osteodestrukce než u běžných adenomů. Podezření na sekundární 
etiologii se navíc zesiluje s příznaky diabetu insipidu, s oftalmoplegií nebo s pozi­
tivní onkologickou anamnézou. Léčba hypofyzárních metastáz má komlexní cha­
rakter a probíhá zpravidla jako součást léčby základního nádorového onemocnění. 
Cílem neurochirurgické operace v oblasti hypofýzy je v principu cytoredukce pato­
logického procesu s uvolněním zrakových nervů, tedy zmenšení nádoru usnadňu­
jící následnou radiochirurgickou léčbu. V některých případech má chirurgická in­
tervence za cíl zjistit či ověřit histologickou diagnózu a nasměrovat tak onkologickou 
léčbu. Chirurgické výsledky prokazují benefit pro pacienty v oblasti kvality života, 
nikoliv ovšem v jeho prodloužení. Délka přežití je určována základním onemocně­
ním a literárně se pohybuje v rozmezí 6 až 22 měsíců.

6.2. Netumorózní pituitární léze 

	 6.2.1.Cysty
	 6.2.1.1. Arachnoideální cysta
	 Arachnoideální cysty v supraselární lokalizaci zaujímají 10–15 % všech pro­
cesů různé etiologie. V populaci se vyskytují v koincidenci s polycystózou ledvin. 
Jejich typické umístění je v temporálním laloku, druhou nejčastější lokalizací je 
právě supraselární oblast. Vznikají na podkladě vývojové poruchy arachnoideální 
membrány, která se štěpí a akumuluje likvor. Mechanismus doplňování tekutiny 
cysty není přesně znám. Nejspíše se zde podílí více faktorů jako je osmóza, ventilo­
vá akumulace likvoru nebo i částečně vlastní produkce tekutiny. Nárůst cyst působí 
klinické obtíže z útlaku okolních struktur. MR prokazuje typickou likvorovou sig­
nálovou charakteristiku obsahu společně s tenkým lemem pouzdra, které se neopa­
cifikuje kontrastní látkou. Léčba expanzivně se chovajících lézí spočívá v chirurgic­
ké marsupializaci cysty, recidivující případy si mohou vyžádat drenáž cysty. 

	 6.2.1.2. Koloidní cysta
	 Koloidní neboli neuroepiteliální cysta se vyskytuje nejčastěji v oblasti III. 
komory s výskytem méně než v 1 % intrakraniálních epxanzí. Svým pomalým, be­
nigním růstem blokujícím foramen Monroi, způsobuje obstrukční hydrocefalus. 
Stěna obsahuje fibrózní vlákna, obsah tvoří mukoidní nebo denzně hyloidní mléčná 
substance. Grafická progrese její velikosti s tendencí k hydrocefalu je indikací k chi­
rurgické intervenci.
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	 6.2.1.3. Cysta Rathkeho pouzdra
	 Cysty Rathkeho pouzdra pocházejí z embryonálních zbytků Rathkeho pouz­
dra v pars intermedia hypofýzy. V mikroskopické podobě jsou poměrně častým 
náhodným nálezem při pitvě ve 13–26 % [114]. Jejich nárůst do symptomatických 
rozměrů je však velmi vzácný. Na MR potom imitují cysticky degenerované adeno­
my hypofýzy. Na rozdíl od arachnoideálních cyst jsou vyplněny koloidní tekutinou, 
která se na CT vyšetření zobrazuje v denznějším odstínu. Na MR v T1 obrazech je 
obsah cysty hypointezní, vyšší zastoupení proteinů mění signál na iso- až hyperin­
tenzní. Na MR v T1-vážených sekvencích se zobrazují s lehce vyšší signálovou in­
tenzitou než likvor. Stěna cysty Rathkeho výchlipky je tvořena jednovrstevnatým 
kuboidním epitelem, na rozdíl od kraniofaryngeomu, kde jsou stěny formovány ze 
skvamózního epitelu uloženého ve více vrstvách. Při operační evakuaci cysty, která 
je terapeutickou metodou volby, připomíná tekutina motorový olej [26]. Procento 
recidiv je relativně nízké.

	 6.2.1.4. Syndrom prázdného sedla
	 Empty sella syndrom je způsoben intraselární herniací supraselárního sub­
arachnoidálního prostoru diafragmatem, které může být predispozičně slabší nebo 
prostornější. Někdy se na jeho vzniku spolupodílí vyšší intrakraniální tenze společ­
ně s likvorovou pulzací (např. u pseudotumoru mozku). Většina nemocných je 
asymptomatická, jindy se herniace projeví útlakem hypofýzy nebo vzácně dojde 
i k prolapsu chiazmatu provázenému zrakovými příznaky. Sekundární forma je 
způsobena zredukováním intraselárního objemu, které umožní pokles chiazmatic­
ké cisterny do sedla. Vzniká nejčastěji po operační evakuaci adenomu, po infarktu 
nebo krvácení do hypofýzy. Vzácnou indikací k transsfenoidální revizi se může stát 
symptomatické vtlačení chiazmatu do sedla. Principem transsfenoidálního výkonu 
je elevace chiazmatu vloženým tukem nebo svalem, tzv. chiazmapexe. Důvodem 
operační revize u této klinické jednotky někdy bývá nosní likvorea způsobená vyš­
ším likvorovým tlakem v rámci idiopatické intrakraniální hypertenze [27].

	 6.2.2. Záněty v oblasti hypofýzy
	 Záněty hypofýzy jsou velmi vzácné pseudotumorózní afekce, které často díky 
své nenápadné klinické prezentaci unikají pozornosti. Působí objemové zvětšení 
hypofýzy s možnými útlakovými projevy na okolí. Zároveň bývá registrována po­
rušená hormonální funkce s projevy hypopituitarismu. Z hlediska patologického se 
rozlišuje akutní a chronická forma. Většinou je původcem bakteriální zánět v okolí 
nebo je pituitární absces vedlejším produktem celkového septického stavu.
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	 6.2.2.1. Lymfocytární hypofyzitida 
	 Častější formou bývá chronická lymfocytární hypofyzitida, která vzniká na 
autoimunním podkladě. Může se rozšířit asi ve 25 % i na zadní lalok, zvláště u mlad­
ších žen. Nazývá se potom „infundibulohypofyzitida“ projevující se panhypopitui­
tarismem. MR někdy zaregistruje ztluštění stopky hypofýzy, což je důležitý iniciální 
diagnostický znak. Mikroskopicky se ve žláze najde nahromadění B a T lymfocytů, 
plazmatických buněk, eosinofilů a makrofágů [141]. Zánětlivá destrukce hypofy­
zární tkáně může být nereparabilní, protože hojení je provázeno tvorbou fibrózy.

	 6.2.2.2. Granulomatózní a xantomatózní hypofyzitida
	 Granulomatózní typ zánětu hypofýzy doprovází systémová onemocnění 
jako jsou sarkoidóza, TBC nebo mykotické infekce. Léčba je modifikována indivi­
duální situací pacienta. U bakteriálních forem aplikujeme ATB v závislosti na mik­
robiální citlivosti.  Kortikoterapie má své místo v terapii chronických lymfocytárních 
zánětů a systémových onemocnění. Chirurgická léčba je indikována u abscesů hy­
pofýzy a dále v situacích, kdy je zvětšenou hypofýzou ohrožen vízus. 

	 6.2.2.3. Sarkoidóza
	 Postižení pituitární oblasti při systémovém onemocněním sarkoidózou se 
uvádí v rozmezí 5–20 % případů [180]. Ve žláze se vytvářejí hustě nakupené granu­
lomy lemované epiteloidními buňkami s lymfocyty, místy s přítomností velkých 
vícejaderných buněk. Onemocnění se kromě jiných systémových příznaků proje­
vuje hypopituitarismem.

6.3. Ostatní patologické procesy v oblasti tureckého sedla

	 6.3.1. Pituitární hyperplázie
	 Hyperplázie adenohypofýzy spočívá v difúzním nebo nodulárním zmnožení 
normálních adenohypofyzárních buněk při zachované architektuře žlázy [141, 178]. 
Primární (idiopatická) hypeplázie se vyskytuje asi v 10 % případů Cushingovy cho­
roby. Sekundární hyperplázie je způsobena například fyziologicky v laktaci nebo 
abnormální hypotalamickou stimulací.

	 6.3.2. Xantogranulom selární oblasti
	 Jedná se o cholesterolový granulom imitující cystickou lézi v oblasti sedla, 
nejčastěji připomínající kraniofaryngeom nebo cystu Rathkeho výchlipky. Je tvořen 
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cholesterolovými krystaly, nekrotickou drtí s histologickými známkami chronické­
ho zánětu. Xantomatózní buňky v sobě obsahují depozita hemosiderinu. 

	 6.3.3. Dermoidní cysta
	 Dermoidní cysty jsou velmi vzácné, středočárově uložené expanze vycháze­
jící z buněk ektodermální lišty. Postihují častěji mladší nemocné. Někdy jsou dopro­
vázeny i jinými vývojovými anomáliemi. Typickým rysem dermoidů je kromě po­
vrchové epidermis i přítomnost vlasových foliklů, potních a mazových žlázek. 
Obsah cyst tak připomíná nažloutlou, mazlavou hmotu. Klinická symptomatologie 
odpovídá lokalizaci a velikosti dermoidu. Radiologicky působí jako nehomogenní 
masa. Parciálně se přibarvuje kontrastem, obsahuje kalcifikace i tuk. Podobně jako 
u epidermoidů je jejich chirurgické odstranění spojeno s rizikem aseptické menin­
gitidy.

	 6.3.4. Epidermoidní cysta 
	 Epidermoidní cysty, neboli perlové nádory či cholesteatomy, jako vzácné pa­
tologie nedosahují svou četností ani 1 % intrakraniálních lézí. Jsou to benigní, po­
malu, lineárně rostoucí léze, které se predilekčně nacházejí v mostomozečkovém 
koutu. Pouze asi 1/3 těchto lézí je lokalizována v oblasti sedla. Epidermoidy vznika­
jí z aberantních inkluzí epiteliální tkáně nebo se vyvíjejí z jejich embryonálních 
zbytků. Progredují deskvamací kapsulárních elementů, akumulují keratin a choles­
terol. Na MR se v T1 zobrazují jako hypointenzní léze, které často spíše vyplňují 
štěrbiny nebo své okolí jen lehce odtlačují. Mohou být díky svému pomalému růstu 
dlouho asymptomatické, což jim umožňuje narůst i do větších rozměrů. Léčbou 
volby je radikální chirurgický výkon, který je často limitován pevnou adherencí 
pouzdra k nervověcévním strukturám. Procento klinických recidiv závisí na pone­
chaném reziduu, všeobecně je relativně nízké.

	 6.3.5. Histiocytóza z Langerhansových buněk
	 Vyskytuje se vzácně jako součást hematologických onemocnění dětského 
věku, solitárně u plazmocytomu nebo systémově u Leterrer-Siweho nebo Hans­
-Schüller-Christianovy choroby. Nádor se do oblasti sedla šíří per continuitatem 
z oblasti kostní dřeně spodiny lební a vytváří následně solidní formace v oblasti 
hypofýzy se známkami invazivních chování. Působí útlakově i infiltrativně, zpravi­
dla jej doprovází diabetes insipidus a hypopituitarismus.
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	 6.3.6. Gliom optiku a hypotalamu
	 Představuje poměrně častý nádor ranného dětského věku zaujímající optické 
a hypotalamické struktury často ve velkém rozsahu, kdy lze origo určit jen obtížně. 
Reprezentuje asi 7 % dětských a přibližně 2 % dospělých gliálních tumorů. Histolo­
gicky se jedná o identický nález s pilocytárním astrocytomem, grade I dle WHO 
[5]. Bývá spojován s neurofibromatózou I. typu, a to až ve 25 %. I přes příznivou 
biologickou povahu je jeho radikální odstranění problematické, protože infiltruje 
důležité struktury. Léčebnou roli u parciálních resekcí přejímá radioterapie, chemo­
terapie a po imunofenotypizaci i biologická léčba.

	 7. Přehled operačních přístupů k nádorům selární oblasti

7.1. Historické poznámky

	 Počátky literárních zmínek o mozku jako integrujícím orgánu mezi „myslí 
a tělem“ se prvně objevují v 17. století, kdy byla tato myšlenka vyslovena Descar­
tem. Obdobná souvislost mezi mozkem a funkcí nadledvin byla shledána v 19. sto­
letí Zanderem. Ve stejné době byla popsána Claude Bernardem spojitost traumatu 
v oblasti IV. komory s poruchami osmoregulace. Ve druhé polovině 19. století se 
objevila řada odborných statí na téma vzájemných vazeb hypotalamo-hypofyzární­
ho systému jako zdroje důležitých osmoregulačních substancí. Na přelomu 19.–20. 
století již byla dávána do přímých souvislostí některá systémová onemocnění s po­
rušenou funkcí podvěsku mozkového. První poznatek o akromegalii byl literárně 
zmíněn Pierrem Marie v roce 1886 [95]. O pár let později, v roce 1900, viděl Benda 
konkrétní příčinu akromegalie v eosinofilním adenomu hypofýzy. 
	 První operace hypofyzárního adenomu byla provedena v roce 1889 sirem 
Victorem Horsleyem, a to transkraniální, subtemporální cestou. V jeho úsilí pokra­
čovali obdobně v roce 1993 Caton a Paul. Tyto první transkraniální výkony však 
byly zatíženy vysokou morbiditou a mortalitou, což přivedlo neurochirurgy k méně 
invazivním, extrakraniálním přístupům do tureckého sedla. První transsfenoidální 
výkon z laterální rhinotomie byl připsán rakouskému otorinolaryngologovi Her­
mannu Schlofferovi v r. 1907. O dva roky později, v roce 1909 byl Kanavelem modi­
fikován původně rozsáhlejší, transmaxilární přístup na sublabiální s resekcí nosní 
přepážky. Obdobně a nezávisle na tomto výkonu postupoval v témže roce Kocher. 
V letech 1910–1925 propracoval Harvey Cushing bezpečnější rinoseptální středo­
čarový přístup do sedla přes klínovou dutinu, kterým snížil původně vysokou mor­
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talitu na 3–4 % [22]. Dalším význačným zastáncem transnazální operační techniky 
se stal v této době vídeňský otorinolaryngolog Hirsch. Později tuto operační tech­
niku přejala řada významných chirurgů, jmenovitě Eiselberg, Halstead nebo Ho­
chenegger. 
	 Od třicátých let 20. století začala popularita transnazálních přístupů pozvol­
na klesat. I když byly považovány za přístupy šetrnější, byla jim čím dál více vytý­
kána menší radikalita s vyšším procentem reziduí i recidiv.
	 Novou renesanci extrakraniálních výkonů v hypofyzární chirurgii opět při­
nesla až šedesátá léta 20. století. Tato vlna byla podporována řadou významných 
osobností snažících se pomocí moderní techniky zlepšit přehlednost výkonu. V roce 
1963 francouzský neurochirurg, žák Normana Dotta, Girard Guiot operoval poprvé 
adenom hypofýzy s rentgenovým zesilovačem, o dva roky později i s operačním 
endoskopem. Rozšířil tak spektrum transsfenoidální operativy o resekce kraniofa­
ryngeomů, chordomů klivu a paraselárních tumorů. Určitý přelom v optickém zob­
razení znamenalo v roce 1968 použití mikroskopu, jehož protagonistou se v pitui­
tární chirurgii stal Guiotův žák, Jules Hardy. Za průkopníky transnazální operační 
techniky byly v našich krajích považováni Přecechtěl následovaný Kutwirtem, Čer­
ným, Petrem, Kuncem a dále Fuskem. 
	 Snaha zpřehlednit operační pole posouvala další technologický rozvoj neje­
nom v mikrochirurgické linii, ale zvláště v linii endoskopické. Osvětlení rigidního 
endoskopu společně se zlepšením jeho optiky vedlo v 80. letech minulého století 
k nebývalému rozmachu endoskopicky léčených patologií, především v oblasti 
splanchnokrania. Hlavním představitelem tohoto trendu byl rakouský otorinolaryn­
golog Heinz Stammberger. Na jeho práci navázali a endoskopickou techniku dále 
propracovali v USA Hae-Dong Jho, Ricardo Carrau, Amin Kassam (Pittsburg) 
a v Itálii Enrico de Divitis a Paolo Cappacianca (Neapol) [16, 76]. S rozvojem optic­
ké techniky se zdokonalovalo i instrumentatirum, které umožnilo rozšířit indikační 
spektrum transnazálních výkonů o další patologie na bazi lební. Zapojením per­
operační navigace došlo ke zpřesnění operativy baze lební, které umožnilo rutinně 
rozšiřovat koridor standardních operačních přístupů. V dnešní době představuje 
chirurgie baze lební multidisciplinární obor, kde se uplatňují zkušenosti specialistů 
z oborů neurochirurgie, otorinolaryngologie a maxilofaciální chirurgie.

7.2. Chirurgické klasifikace adenomů hypofýzy

	 Chirurgická klasifikace vytvořená Julesem Hardym již v roce 1969 je platná 
i v současné době. Kromě velikosti adenomů respektuje vztah k supraselárním struk­
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turám a všímá si i jejich invazivního chování. Izolovaná paraselární extenze byla 
zapracována do původního schematu o několik let později [62]. Viz schéma č. 1.: 

	 Klasifikace rozčleňuje neinvazivní stupně 0 až II. a invazivní adenomy stupně 
III. a IV. na základě grafických známek kostní celistvosti spodiny sedla a kontinuity 
mediální stěny kavernózního sinu. Stupeň 0 zahrnuje intaktní spodinu s normální 
konturou, stupeň I. označuje lokální vyklenutí spodiny, stupeň II. potom celkové 
vyklenutí spodiny do podoby rozšířeného sedla. Stupněm III. jsou označovány ade­
nomy s částečně defektní spodinou a stupněm IV. se spodinou celkově destruova­
nou. Propagace rostoucích adenomů do supraselárního prostoru je označena při 
symetrické extenzi stádiem „A“, „B“ a „C“, což odpovídá vertikálnímu růstu do 
supraselární cisterny, dále ke spodině a do III. komory. Při asymetrickém suprase­
lárním růstu se přidává ke stupni přípona stádia „D“, při čistě paraselární propaga­
ci přípona „E“.
	 V roce 1993 Knosp navrhl rozčlenění paraselárně rostoucích adenomů do 
5 stupňů od 0. do 4. stupně podle míry penetrace, která je posuzována na základě 
defigurace kavernózního sinu na postkontrastních koronárních sekvencích MR 
[89]. Nultý stupeň klasifikace nevykazuje paraselární invazi, zatímco u nejvyššího 
4. stupně zaujímá adenom karotidu v celém jejím obvodu. Viz schéma č. 2.: 

Schéma č.1: 
Klasifikace adenomů dle Hardyho
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7.3. Transkraniální intradurální přístup 

	 Transkraniální operační přístup je na našem pracovišti tradičně rezervován 
pro operace většiny neadenomových selárních lézí. Jak již bylo zmíněno, tato mi­
kroskopická operativa patří k osvědčeným technikám naší kliniky, která je založe­
na na preciznosti mikrochirurgického přístupu v léčbě periselárních meningeomů, 
kraniofarygeomů či jiných non-pituitárních patologií. Kromě tradice pracoviště lze 
zmínit i jistou přetrvávající obavu z tužší konzistence patologií a dále i z potenci­
álních komplikací rozšířených transnazálních přístupů, a to zvláště z pooperační 
likvorey. V léčbě pituitárních adenomů je situace zcela odlišná. Naše pracoviště se 
dlouhodobě řadí k zastáncům transsfenoidálního přístupu, který v této kategorii 
dominuje. Transkraniálníí přístup v léčbě pituitárních adenomů je naopak na na­
šem pracovišti používán jen zřídka. Platí to o 10–15 % případů, kdy je upřednost­
ňován před transsfenoidálním řešením. Využívá se především u recidiv pituitárních 
adenomů s přetrvávajícím útlakem zrakových nervů, kdy předchozí transnazální 
výkon nedosáhl pro tužší konzistenci potřebné radikality. Další důvod ke kranioto­
mii představuje významný extraselární růst adenomu propagující se mimo koridor 
transsfenoidálního přístupu. Platí to pro asymetricky se šířící nádory paraselárně 
shora do střední jámy lební nebo zasahující významně preselárně na planum sfe­
noidale či přerůstající dorzum sedla do retroselárního prostoru [144]. 
	 Volba transkraniálního výkonu je plánována s ohledem na rozsah a propaga­
ci procesu. Do předoperační rozvahy operatéra se promítají anatomické a funkční 

Schéma č.2: 
Klasifikace paraselární invaze dle Knospa
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souvislosti, jako je rozsah frontálních sinů, poloha chiazmatu na MR nebo dominan­
ce hemisfér. U prefixovaného typu chiazmatu je operační prostor mezi optickými 
nervy značně limitován, proto je přístup orientován laterálněji. Frontotemporální, 
nebo-li pterionální kraniotomie umožňuje v tomto případě postihnout postchiazma­
tickou porci adenomu v úzkém prostoru mezi n. II a karotidou v tzv. opticko-ka­
rotickém trojúhelníku. V závislosti na poloze těchto struktur a extenzi nádoru lze 
upravit operační koridor poněkud frontálněji nebo laterálněji. V případě adenomů 
je vhodný pro paraselární propagaci tumoru. Interpedunkulární extenzi tumoru 
lze odstranit ze subtemporálního přístupu, a to mezi karotidou a okrajem tentoria. 
V případě rozsáhlejších patologií lze operační přístup rozšířit pomocí orbitozygo­
matické varianty, která postihuje lépe oblast tumoru extendujícího do orbity, kaver­
nózního sinu nebo petroklivální oblasti. Výhoda laterálnějšího přístupu spočívá ve 
snazší identifikaci stopky hypofýzy, která je obvykle v těsném kontaktu s dorzální 
partií adenomu. U normální pozice chiazmatu nebo u postfixovaného typu je pří­
stup orientován mediálněji. Tato subfrontální cesta, například v podobě miniinva­
zivního laterálního supraorbitálního přístupu šetřícího temporální sval, umožňuje 
odstranění adenomu v úzké operační trajektorii mezi optickými nervy. Retrochiaz­
matickou porci s významnou supraselární propagací adenomu lze tímto přístu­
pem postihnout průnikem přes laminu terminalis. Adenomy významně extendující 
supraselárně do hypotalamu a III. komory lze odstranit kombinovaným přístupem 
transventrikulárním, a to variantou transkalózní nebo transkortikální. Bifrontální 
interhemisferický přístup bývá volbou u rozsáhlejších supra- a preselárních extenzí 
tumoru, kdy je širokým přístupem zpřehledněna oblast optických nervů a intrakra­
niálních úseků karotid [56].
	 Transkraniální přístup je všeobecně považován za výkon zatížený vyšším 
procentem komplikací než transsfenoidální přístup. Adenomy jsou zpravidla vět­
ších rozměrů, často v intimním kontaktu s citlivými strukturami mozku, ke kterým 
mohou vytvářet pevné fibroplastické adheze. Hypotrofické zrakové nervy jsou vy­
neseny kapsulou tumoru supraselárně, jsou velice fragilní a jejich poškození může 
často způsobit i nepřímá manipulace při zmenšování adenomu. Radikálnějšího 
uvolnění optického nervu se při subfrontálním přístupu podaří zpravidla dosáh­
nout spíše kontralaterálně, a to díky lepší přehlednosti mediálního aspektu zrako­
vého nervu. 
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7.4. Transsfenoidální přístup

	 Operační přístup přes klínovou dutinu k adenomům hypofýzy je od druhé 
poloviny 20. století nejužívanější technikou. V současné době se až 90 % hypofyzár­
ních adenomů operuje právě touto cestou. Cíl výkonu spočívá v radikálním, selek­
tivním odstranění tkáně adenomu při splněné podmínce nízké morbidity a morta­
lity. Tento přístup využívá nejkratší, nejpřímější operační trajektorii k tureckému 
sedlu, kdy zasahuje patologii z dolního aspektu. V minulosti byl tento přístup do­
ménou hlavně mikrochirurgické metody. V současné době ale většina neurochirur­
gických pracovišť rutinně používá endoskopickou techniku resekce, a to z důvodů 
lepší přehlednosti v hloubce operačního pole. Požadavek radikality výkonu je limi­
tován nejenom uložením a rozsahem procesu, ale také konzistencí nádoru. Fibróz­
ní, tužší nebo paraselárně rostoucí makroadenomy lze tímto operačním přístupem 
radikálně odstranit jen s obtížemi. Snaha o radikální resekci nádoru „za každou 
cenu“ může v těchto případech vést k nežádoucímu poškození pacienta.

	 7.4.1. Indikace transsfenoidálního přístupu
	 Všeobecně lze konstatovat, že na stanovení indikace k operaci adenomů hy­
pofýzy se podílí celá řada odborníků. Doporučení k operaci vychází z názoru endo­
krinologa, neurologa, oftalmologa, radiologa, otorinolaryngologa a neurochirurga, 
tedy zástupců všech oborů, které se podílejí na celé léčebné strategii. Tento multio­
borový proces ve svém závěru zohledňuje hormonální aktivitu adenomu, jeho kli­
nické projevy, oční příznaky a doprovodná interní onemocnění. K naplánování 
operačního přístupu zásadně přispívá neurochirurg a otorinolaryngolog, posuzují­
cí individuální vhodnost nemocného k transnazálnímu výkonu [119].
	 Obecně je operace adenomů indikována jako metoda první volby u pacientů 
s hormonálně afunkčním adenomem s kompresivní endokrinopatií nebo oftalmo­
patií, dále u funkčních adenomů s nadprodukcí růstového, adrenokortikotropního 
nebo tyreotropního hormonu. Dále je operace indikována jako metoda druhé volby 
u prolaktinomů, a to v situaci selhání medikamentózní terapie dopaminergními 
agonisty [106]. U náhodně nalezených, asymptomatických makroadenomů hypofý­
zy, tzv. incidentalomů, může být indikace k operaci relativní. K výkonu mohou být 
doporučeny tehdy, když při observaci dochází k jejich grafickému růstu, ke kontak­
tu nebo k lehké deviaci chiazmatu, a to i při negativním očním vyšetření. Jedná se 
však často o starší nemocné, jejichž interní situace nebo obava z výkonu operační 
řešení spíše odsunuje.
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	 Volba transsfenoidálního přístupu je upřednostňována před transkraniálním 
řešením u naprosté většiny intraselárních tumorů, symetrických supraselárních ex­
tenzí nebo u gigantických adenomů s cílem postihnout hlavní porce tumoru v tra­
jektorii přístupu. U neradikálních resekcí lze transnazální výkon v relativně krát­
kém čase i opakovat. Metoda tzv. fázové operace, z anglosaské literatury „staged 
procedure“, umožní v druhé době resekovat reziduum adenomu, které postupně 
vkleslo do sedla. Kolaps rezidua tumoru lze očekávat nejdříve až po 3–6 měsících 
od operace [156]. To zpravidla platí pro makroadenomy řidší konzistence. Tužší 
supraselární porce adenomu ohraničené pevnou kapsulou, navíc fixované fibroplas­
tickou reakcí k okolí, obvykle odolávají likvorové pulzaci a do sedla neklesají.
 
	 7.4.2. Kontraindikace transsfenoidálního přístupu
	 Za kontraindikaci transnazálního výkonu jsou v literatuře všeobecně po­
važovány poruchy koagulace a významná interní komorbidita nemocného. Dále 
je transnazální přístup kontraindikován u zánětů v oblasti sfenoidální dutiny, kte­
rý může být při operaci zanesen intrakraniálně a způsobit tak vážnější zánětlivou 
komplikaci. Kontraindikací bezpečného transnazálního přístupu může být sblížená 
poloha karotid zužující operační koridor nebo přítomnost aneuryzmatu vnitřní ka­
rotidy. Dříve v literatuře uváděná nevzdušnost sfenoidální dutiny (tzv. konchální 
typ) dnes není pro neurochirurgy tak zásadní překážkou. Nedostatečná pneumati­
zace dutiny si vyžaduje použití vysokobrátkové frézy k odbroušení části klívu [185]. 
Dále lze zmínit relativní výhradu použití transsfenoidální cesty u procesů, u nichž 
předpokládáme tužší konzistenci, pevnou fixací k okolním strukturám nebo očeká­
vané abnormální cévní zásobení. V dnešní době s rozvojem zvláště endoskopických 
technik a s narůstající operační zkušeností lze postihnout i tyto procesy z modifi­
kovaného transsfenoidálního přístupu [31]. 

	 7.4.3. Předoperační příprava
	 Předoperační příprava před transnazálním operačním výkonem zahrnuje 
pečlivé zhodnocení případných grafických abnormit v koridoru přístupu, a to ve 
spolupráci s otorinolaryngology. V den přijetí u nemocného standardně provádíme 
odběr kultivace a citlivosti z obou nosních průduchů. V den operace indikujeme 
preventivní intravenózní podání cefalosporinu III. generace 30 minut před výko­
nem. V podávání ATB pokračujeme na sále pouze u výkonů překračujících 3 ho­
diny. V situaci nekomplikovaného operačního průběhu je již dále po výkonu ne­
podáváme. Ke snížení hyperémie sliznice používáme lokální dekongesci v nosních 
průduších. Na operačním sále aplikujeme kromě ředěného dezinfekčního roztoku 
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i lokální vazokonstriktory. Z anesteziologického pohledu je nezbytná preventivní 
substituce kortikoidů k zajištění operačního výkonu. Zpravidla vystačíme s intra­
venózní dávkou 100 mg Hydrocortisonu u hypo- i normokortizolemických paci­
entů. Výjimkou je morbus Cushing, kde předoperační substituce kortizolem není 
nutná. Pooperační substituce potom závisí na úspěšnosti operace a aktuální hladině 
kortizolu v krvi. 

	 7.4.4. Mikrochirurgické varianty transsfenoidálního přístupu
	 Transsfenoidální přístup mikrochirurgickou technikou je od počátku prová­
děný neurochirurgem s pomocí čelního světla nebo mikroskopu. Technicky jej lze 
provést v několika variantách, které se odlišují v přístupu k rostru sfenoidální kosti.   
	 Sublabiální přístup je dnes užíván jen výjimečně, především z důvodu přetr­
vávající necitlivosti v oblasti horních řezáků. Bývá sporadicky používán u pacientů 
s velkými makroadenomy v porovnání s malými nosními průduchy, protože posky­
tuje relativně široký operační koridor. Řez je veden transverzálně v oblasti bukogin­
giválního přechodu pod horním rtem. Po subperiostální disekci je ozřejmena pyri­
formní apertura, kde začíná tupá, submukozní disekce směrem ke sfenoidu. 
	 Endonazální rinoseptální přístup je považován za šetrnější mikrochirurgic­
kou variantu. V současné době je i pro dobrou toleranci častěji využívaný. Začíná 
krátkou, vertikální mukózní discizí na přepářce za vchodem do nosního průduchu, 
zpravidla pravého. Po mukozní incizi na přepážce následuje paraseptální, submu­
kózní separace spekulem podél septa, které je tlakem nástroje vylamováno kontra­
laterálně. Nasazený Landoltův retraktor, jehož obě branže nasednou přes rostrum 
sfenoidální kosti, odtlačí nosní sliznici a ohraničí operační koridor. Jako hlavní ori­
entační bod označující střední čáru slouží etmoidální krista, jejíž ozřejmení je pro 
orientaci chirurga zásadní. 
	 Další, pravděpodobně nejšetrnější variantou mikrochirurgického přístupu, je 
miniinvazivní přímý transsfenoidální přístup, který atakuje nosní septum až těsně 
před rostrem sfenoidální dutiny. Jako první tuto variantu popsal Griffith v roce 
1987 [57]. Výhody tohoto přístupu spočívají především v šetrnosti vůči přepážce, 
jejíž defekty mohou být zdrojem chronických obtíží pacientů [174]. Jednoduchost 
tohoto přístupu ocení chirurg zvláště u reoperací, kde fibrotické změny na septu 
znesnadňují submukózní separaci.
	 Společná fáze jednotlivých variant spočívá ve snesení rostra sfenoidální kos­
ti, zpravidla již pod mikroskopickým zvětšením. Sfenoidotomie se provádí obdobně 
jako u endoskopického přístupu. Otevření klínové dutiny si někdy, například u ak­
romegaliků, vyžádá použití vysoobrátkové frézy. Orientace ve sfenoidu je již otáz­
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kou zkušenosti operatéra a jeho prostorové představivosti. Správné orientaci ve sfe­
noidální dutině často napomáhá její septace, zvláště je-li pravidelná s vertikálně 
orientovanými přepážkami. Naopak asymetrická poloha sept v kombinaci s částeč­
nou nevzdušností klínové dutiny nebo mělkým reliéfem sedla může chirurgovi si­
tuaci ztížit. V komplikovaných případech, zláště při reoperacích s absencí původ­
ních orientačních bodů, je navigace užitečným pomocníkem. Po průniku do klínové 
dutiny je odstraněna sliznice, a to ve většině případů v celém jejím rozsahu. Pone­
chané zbytky mukózy bývají zdrojem obtěžujícího krvácení, navíc i potenciálním 
zdrojem mikrobiální infekce. Po odstranění přepážek v klínové dutině je zpřehled­
něna poloha sedla, kliválního a tuberkulárního recesu. Spodina sedla bývá u mak­
roadenomů ztenčelá, místy i defektní, její perforace a širší fenestrace nebývá obtíž­
ná. Pevnější spodinu tureckého sedla nacházíme u adenomů menších velikostí, kde 
se tlaková uzurace tolik neuplatnila. Spodinu perforujeme v centru vysokoobrátko­
vou frézou, okrajové části potom doštípáváme Kerrisonovými klíšťkami. Fenestrace 
spodiny sedla by měla být dostatečně prostorná. Měla by sahat od obou kavernóz­
ních sinů v horizontální rovině a kraniokaudálně v rozmezí obou interkavernóz­
ních sinů.
	 Durotomie je prováděna bodovým skalpelem po pečlivé koagulaci v místech 
očekávaných interkavernózních sinů, a to do tvaru kříže s následnou koagulací je­
jich cípů. Rozsah otevření tvrdé pleny závisí na velikosti, lokalizaci adenomu a po­
loze hypofýzy. Na ventrální uložení hypofýzy bychom měli být upozornění již neu­
roradiology při plánování výkonu. Separace přes zdravou žlázu by měla být vedena 
ve vertikální orientaci tak, aby nenarušila cévní hypotalamo-hypofyzární systém. 
U mikroadenomů lze cílit i malou durotomii podle navigačního zaměření, což může 
být výhodou při durální rekonstrukci. Měkké, místy až tekuté části adenomu lze od­
straňovat pomocí bajonetových kyret s prstencovitým profilem a zároveň odsávat 
vysavačem. Důležitý moment při výkonu představuje rozpoznání hranice kapsuly 
tumoru a okolní hypofyzární tkáně, která je většinou tužší a okrovější ve srovnání 
se šedavými hmotami adenomu. Technika intrakapsulární kyretáže supraselárních 
porcí adenomů má rovněž své zákonitosti. Postupuje zpravidla od okrajů k centru 
tak, aby kolabující arachnoidea vklesávající do sedla neznepřehlednila další kyre­
táž (cirkulární technika resekce). Stejně tak postupujeme v případě fibrotického 
tumoru, který se snažíme zprvu mobilizovat při bazi a po stranách a až nakonec 
tupou, trpělivou separací nahoře od diafragmatu. Použití ultrazvukového aspirátoru 
(CUSA) u tuhých adenomů je problematické a vyžaduje jistou operační zkušenost. 
Lze jej aplikovat bezpečně pouze ve středních partiích tumoru, kde máme dosta­
tečný přehled o tloušťce tumorózní porce a kde máme jasně ozřejmenou polohu 
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karotid. Zároveň je třeba dávat pozor na její termický efekt v koridoru přístupu, 
na který nemáme tolik upřenou pozornost. Důležitého pomocníka při resekcích 
supraselárních porcí adenomu nacházíme ve Valsalvově manévru nebo v přechod­
ném zvýšení PEEPu (positive end-expiratory pressure) na hodnotu + 10 Torrů v tr­
vání asi 10 min. Takto navozené zvýšení intrakraniálního tlaku může přiblížit rezi­
duální porci tumoru do operačního pole. Hemostáza zpravidla vystačí s klasickým 
kontaktním hemostyptikem charakteru oxycelulózy (Surgicel fibrillar). V situacích 
problematické hemostázy neváháme s použitím vysoce efektivní fibrinové pěny, 
která se pomocí aplikátoru dostane i do požadované hloubky. 
	 Technika uzávěru spodiny sedla se odlišuje podle zvyklostí jednotlivých pra­
covišť. Je do značné míry závislá na typu výkonu, jeho rozsahu, přítomnosti perope­
rační likvorey, velikosti durotomie a kvalitě kostní spodiny sedla. V principu má za 
cíl zrekonstruovat spodinu a oddělit tak hypofýzu od vedlejší dutiny nosní. Naše 
pracoviště využívá k plastice fascii z tkáňové banky s překrytím čtvercem spongo­
stanu nebo Tachosilu. V případě likvorey doplňujeme plastiku materiálem vlastní­
ho tuku, svalu, fascie ze stehna nebo i části kostěnné přepážky. Jednotlivé vrstvy se 
přitom snažíme sendvičovitě prokládat a přitom fixovat tkáňovým lepidlem. Trans­
nazální výkon zakončujeme repozicí přepážky, suturou mukózy na septu (rino­
septální přístup) a tamponádou nosních průduchů hemostyptickým materiálem, 
který ponecháváme 48–72 hodin po operačním výkonu.

	 7.4.5. Endoskopické varianty transsfenoidálního přístupu 
	 Intranazální fáze klasického transsfenoidálního transselárního přístupu je 
prováděna otorinolaryngologem, který volí rozsah přístupu podle extenze selární 
patologie. U čistě endoskopické techniky je operační koridor veden jedním (mono­
nostrální varianta), případně oběma (binostrální varianta) nosními průduchy [30, 
38]. U mononostrální techniky je po lateralizaci horní a střední nosní skořepy při­
stoupeno k jednostranné sfenoidotomii s odstraněním sept uvnitř sfenoidální duti­
ny. V případě mikroadenomu lze přístup redukovat na jednostrannou sfenoidoto­
mii, ovšem za podmínky asymetrické septace klínové dutiny. Širší operační prostor 
nabízí binostrální technika „čtyř rukou“, kdy oboustranná sfenoidotomie zajistí 
komfortnější manipulaci s nástroji pro neurochirurga i jeho asistenta [19, 103]. 
	 Pozice operatéra – otorinolaryngologa v této intranazální fázi operace je po 
pravé straně pacienta, asistent neurochirurg pomáhá odsávat vysavačem z levé nos­
ní dírky. Po dokončení sfenoidotomie se operační tým přeskupí. Operaci přebírá 
neurochirurg, který pokračuje do intraselární fáze výkonu s dvěmi manipulačními 
nástroji. Asistent se s endoskopickou optikou přesunuje zpravidla do levé nosní 
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dírky. V průběhu operace se pozice či funkce asistenta může podle potřeb operatéra 
měnit. Dostatečný rozsah sfenoidotomie je pro další komfort operace zásadní. Ma­
nipulace nástroji musí být hladká, vzájemně nekolidující, prováděná s plným rozsa­
hem požadovaných pohybů. Intraselární fáze je v principu obdobná jako u výše 
popsané mikroresekce. Rozdíl spočívá pouze v tom, že dynamické držení endosko­
pu vytváří měnlivé optické prostředí, soustředěné místy na detail nebo naopak na 
přehledný pohled. Radikalitu extirpace kontrolujeme různými polohami endosko­
pu se zaúhlenou optikou. Revize resekční plochy s 360stupňovou přehledností 
umožní velice efektivně zobrazit případná rezidua tumoru. Kooperace operatéra 
s asistentem je v této fázi operace nesmírně důležitá. Rigidní pneumatický fixátor 
endoskopu na našem pracovišti nevyužíváme. Spoléháme spíše na dynamickou, 
flexibilnější spolupráci operačního týmu.  
	 S rostoucí operační zkušeností podporovanou kontinuálním technologic­
kým rozvojem vznikly další modifikace transsfenoidálních přístupů s cílem rozšířit 
úzký operační koridor. Tato snaha logicky vedla k rozšíření indikačního spektra 
o operace non-pituitárních patologií v přední, střední a zadní jámě lební, v očnici 
i klivu, intra- i extradurálně uložených. Vznikly techniky spadající pod termín 
RTEP, tedy „rozšířeného transnazálního endoskopického přístupu“, jejichž názvy 
jsou generovány podle aspektu koronární nebo sagitální roviny. Kassam a kolektiv 
rozčlenil přístupy v kraniokaudální ose na transselární, transplanární, transcribri­
formní, transklivální a transodontoidní, v koronární rovině na infrapetrózní, pet­
roklivální, horní kavernózní, suprapetrózní, transpterygoidní/infratemporální a or­
bitální přístup [80, 81, 153]. Není smyslem tohoto textu detailně popisovat jednotlivé 
varianty přístupů, zvláště jsou-li pro naše pracoviště pouhou literární znalostí. Dů­
ležité pro chirurga je si uvědomit, která cesta k nádoru je tou nejkratší a přitom 
nejbezpečnější, která umožní časně identifikovat důležité nervověcévní struktury, 
a která zaručí dostatečný operační přehled. 
	 Mezi chirurgicky nejoblíbenější a také nejčastěji používané varianty patří 
transtuberkulární-transplanární-transkribriformní-transfrontální přístup a jeho růz­
né kombinované modifikace, které jsou doslova „ušity na míru“ pro supradiafrag­
matické adenomy s extenzí do přední jámy lební, meningeomy tuberkula sedla, 
sfenoidálního plana, olfaktorní rýhy nebo pro kraniofaryngeomy uložené sub- a pe­
richiazmaticky pod III. komorou. Vlastní odstranění tumorů endoskopem vychází 
ze zásad mikrochirurgické techniky. Spočívá v dostatečném obnažení tvrdé pleny, 
její pečlivé koagulaci, dále ve vnitřní dekompresi nádoru, mobilizaci jeho pouzdra 
s následnou extrakapsulární dissekcí tumoru od neurovaskulárních struktur a na­
konec v definitivním odstranění zbytků kapsuly tumoru [104]. Zvláštní kapitolou 
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jsou operace v kavernózním sinu, jejichž technická náročnost a nadprůměrná rizika 
vyselektovala úzký okruh neurochirurgů specialistů. Transkavernózní přístup trans­
sfenoidální cestou zahrnuje uvolnění karotidy v kavernózním úseku, její laterální 
mobilizaci a odstranění tumoru uloženém za karotidou. V klasickém pojetí pitui­
tární chirurgie je oblast kavernózních sinů spíše šetřena a je rezervována pro ad­
juvantní radiochirurgickou techniku (LGN, Cyberknife, IMRT). 
	 Transklivální transsfenoidální přístup řadíme k těm možná nejužitečnějším 
a nejpotřebnějším. Mikrochirurgický přístup do zadní jámy lební, zvláště v mediál­
ní oblasti horního klivu je značně limitovaný, proto se endoskopická varianta jeví 
jako elegantnější a technicky snáze proveditelná. Transsfenoidální pohled po od­
broušení zadní strany sedla a zadních klinoidních výběžků, zobrazuje patologii 
směrem k origu, jehož časná devaskularizace usnadňuje celkovou resekci procesu. 
Přístup je dělen na postižení horní a dolních 2/3 klivu. Spodní aspekt je lépe dosa­
žitelný přímým paraseptálním přístupem přes nosohltan. Tato transodontoidní va­
rianta postupuje paraseptálně, protíná nosohltan ve střední čáře, odbrušuje dolní 
část klivu, čímž otevírá foramen magnum. Po resekci oblouku atlasu je ozřejmena 
pozice dentu. Přístup je indikován u předních, středních variant meningeomů fora­
men magnum nebo při resekci pannu u revmatoidní artritidy s uvolněním kmeno­
vé komprese. Radikální odstranění tumoru z oblasti klivu je zvláště u agresivních 
chordomů pro nemocného zcela zásadní.
	 Vyšší radikalita endonasálních endoskopických výkonů s sebou přináší i vyš­
ší riziko per- i pooperační likvorey [117]. U rozšířených endonasálních výkonů se 
klade větší důraz na uzávěr sedla než u rutinních transselárních resekcí. Principem 
rekonstrukce defektů po endoskopických operacích je oddělit intrakranium od si­
nonazální oblasti a zamezit tak riziku pneumocefalu nebo ascendentní meningiti­
dy. Kromě klasických technik se uplatňují i složitější způsoby rekonstrukce durální­
ho defektu baze lební, například použití nazoseptálního laloku nebo transpozice 
temporoparietálního fasciálního laloku [46, 59, 188]. U menších durálních defektů 
zpravidla vystačíme s použitím volného štěpu, případně hemostatického nebo alo­
genního či alloplastického materiálu (Tachosil, fascie z tkáňové banky). Ten je do 
otvoru kladen sendvičovou technikou, jištěnou tkáňovým lepidlem (Tissucol). V si­
tuaci rozsáhlejších iatrogenních perforací se osvěčuje použítí vaskularizovaného 
nazoseptálního laloku s výplní durálního otvoru tukem odebraným z oblasti pupku 
nebo stehna, někdy s vložením chrupavky či kosti, případně umělého materiálu 
(Medpor). Příprava a usazení nazoseptálního laloku probíhá obvykle v režii otori­
nolaryngologa. Během intrakraniální fáze operace je lalok deponován buď v no­
sohltanu nebo v maxilární dutině a v závěru je použit jako překrytí sendvičové 
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plastiky. V terénu recidivy lze využít i jiné anatomické struktury k odběru vaskula­
rizovaných štěpů. Oblast střední a dolní skořepy může v těchto situacích nahradit 
klasický nazoseptální lalok. Jejich odběr je však technicky složitější a navíc takto 
získaný materiál někdy nedisponuje dostatečnou velikostí. Výše zmíněný lalok 
z temporoparietální fascie vyživovaný z a. temporalis superficialis je ve srovnání 
s předchozími laloky mohutnější. V indikovaných případech transpterygoidního 
přístupu umožní tento lalok zacelit defekt například u kraniofaciálních onkologic­
kých resekcí [120]. 
	 Použití zevní lumbální drenáže zajistí požadované snížení tlaku likvoru v po­
operačním období a usnadní tak přihojení plastiky durálního defektu. Snížení li­
kvorového tlaku na hladinu 10 mm H2O sloupce po dobu přibližně 5 dnů nebo dle 
individuální tolerance patří ke standardním postupům specializovaných pracovišť. 
V případě menších durálních defektů lze ovšem postupovat i konzervativně nebo 
tlak likvoru snižovat opakovanými, odlehčovacími lumbálními punkcemi.

	 7.4.6. Porovnání výhod a nevýhod technik
	 Na většině moderních neurochirurgických pracovišť se v současnosti použí­
vá transnazální endoskopie jako hlavní operační metoda v selární oblasti, ať už 
v podobě čistě endoskopických nebo endoskopicky asistovaných mikroresekcí. Po­
hled pomocí zaúhlené optiky (30 nebo 45 stupňů) společně s dostatečným osvíce­
ním operačního pole je hlavní devizou endoskopické metody. Umožní nalézt a ná­
sledně odstranit případné reziduum adenomu ve skrytých partiích selární krajiny, 
tedy z oblastí, které unikají přímému pohledu mikroskopu. K dalším výhodám en­
doskopu nepochybně patří možnost dynamických operačních pohledů, které doká­
že asistent ovládající světelnou optiku měnit v závislosti na potřebách operatéra. To 
v praxi znamená, že asistent umožní operatérovi přiblížit a v detailu ozřejmit oblast 
aktuálního zájmu nebo naopak zmenšit operační pole při ztrátě orientace s nástro­
ji v nosní dutině. Při operacích intradurálních nádorů v hloubce baze lební se dále 
významně uplatňuje endoskopická výhoda lepší světelnosti a přehlednosti operač­
ního pole. Přístup k patologii „zespoda“ vyloučí retrakci okolního mozku a mini­
malizuje manipulaci s neurovaskulárními strukturami odtlačenými tumorem dor­
sálně. 
	 Naproti tomu výhody mikrochirurgické resekce spočívají v lepším optickém 
rozlišení mikroskopu a v zachování mikrochirurgické techniky, která je v detailu 
považována zvláště mikrochirurgy za přesnější. Tato technika se lépe uplatní zvláš­
tě při řešení komplikací, zejména při cévním poranění, nebo v situacích náročněj­
ších na jemnou manipulaci, například při uzávěru durálního defektu. Pravověrní 
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zastánci mikroskopické techniky hovoří doslova o „ztrátě mikrochirurgie“ u endo­
skopických výkonů, což je jistě nadnesené tvrzení. Nicméně promítá se do něj i po­
cit, že nedokáží být s endoskopem tak manuálně přesní jako s mikroskopem. Vadí 
jim také ztráta podvědomé kontroly rukou v operačním poli. Někteří postrádají 
intimitu okulárů a jsou rozptylováni pohledem na vzdálenou obrazovku. Všechny 
tyto výhrady zastánců mikroskopické techniky lze chápat a naopak je nelze podce­
ňovat, protože komfort operatéra je jedním ze základních předpokladů klidného 
průběhu výkonu, ať už je veden jakoukoliv technikou.    
	 Společnou vlastností obou metod, jak endoskopické, tak i mikroskopické, je 
bezesporu deklarovaná miniinvazivita přístupu. Obě dvě techniky využívají k dosa­
žení cíle ve svém přístupu fyziologických ostií, tedy nosních průduchů, což dopředu 
zajišťuje příznivý kosmetický efekt. Obě dvě techniky si tak právem přisvojují pří­
vlastek „miniinvazivní“. Otázkou, která zůstává nezodpovězena, a o které se vedou 
literární spory, je skutečná míra invaze a šetrnost jednotlivých technik v hloubce 
přístupu s ohledem na pooperační komfort pacienta. Výsledky zohledňující tento, 
často subjektivní aspekt, jsou v literatuře nadále kontroverzní.

	 7.4.7. Komplikace transnazálních výkonů
	 I když výčet komplikací a jejich závažnost s rostoucí operační zkušeností kle­
sá, přesto se pooperační mortalita transnazálních výkonů podle literárních zdrojů 
pohybuje mezi 0–1,5 % a morbidita kolísá mezi 1–8 %. Z hlediska časového dělíme 
komplikace na časné a pozdní, tedy peroperační a komplikace vzniklé v poope­
račním průběhu. Z pohledu anatomického může dojít ke komplikaci již v intra­
nazálním prostoru, a to k deviaci nebo perforaci septa (0,3–3 %) s tvorbou adhezí 
a krust, což nemocný vnímá jako dyskomfort při dýchání [41]. Při nešetrné separaci 
v horní partii septa může dojít k anosmii. Při nadměrné distenzi rozvěrače v nosní 
dutině jsou popisovány fraktury baze přední jámy lební s likvoreou nebo fraktury 
orbity. Závažnější situaci představuje poranění septální větve sfenopalatinní arterie, 
která se někdy projeví i zrádnější, pozdní epistaxí. Dále může dojít v pooperačním 
průběhu k zánětu v klínové dutině. Lehčí formy sinusitidy se prezentují pouhým 
ztluštěním sliznice, těžší formy i tekutou výplní sfenoidální dutiny. Souhrně asi 
5 % nemocných je obtěžováno zápachem nebo sekrecí z nosu i několik měsíců po 
operaci. Zajímavostí je literární údaj o častější přítomnosti pooperační sinusitidy 
u mikroskopických operací, dosahující až 9,6 %. Přitom incidence této komplikace 
u endoskopických výkonů nepřekračuje 2 % [17]. Tato diference je vysvětlována 
přítomností mikroskopických retraktorů, které ischemizují sliznici a predisponují 
tak terén ostiomeatálního komplexu k zánětu. Aplikace izotonických roztoků ve 



67

formě inhalací, kapek, sprejů, případně aplikace lokálních či celkových antibiotik 
spadá výhradně do kompetence otorinolaryngologa. 
	 Mezi nejzávažnější komplikace v intrakraniálním prostoru patří cévní pora­
nění. Dle literárních zdrojů kolísá mezi 0,3–0,68 % všech transnazálních přístupů, 
a to bez ohledu na použitou techniku [18, 82]. Logicky vyšší procento cévních po­
ranění v rozmezí 1,1–10 % postihuje rozšířené endonazální přístupy [31]. Zdrojem 
peroperačního krvácení může být paraselární oblast kavernózních sinů. Z arteriál­
ních zdrojů se potom může jednat o drobné perforátory až po silné krvácení z vnitř­
ní karotidy. K pozdním hemoragickým komplikacím řadíme hemoragii v lůžku tu­
moru, která může dutinu resekovaného adenomu znovu expandovat. Řešení cévních 
komplikací se různí v závislosti na lokalizaci a velikosti léze. Začíná naložením lo­
kálních hemostyptik, v optimálním případě s cíleným ošetřením zdroje krvácení 
bipolární koagulací. Masivnější krvácení z poraněné vnitřní karotidy si vyžádá 
rychlé naložení tamponády, nejlépe kousku svalu na poraněné místo s kompresí 
vatami. Následovat by měl neodkladný transport na vazografické pracoviště k defi­
nitivnímu ošetření poraněné cévy stentem. I přes pohotovou reakci chirurga a anes­
teziologa je tento typ poranění zatížen vysokou morbiditou 24 % a mortalitou 14 %. 
Prevence cévních poranění tkví v detailním posouzení předoperačních MR snímků 
s ohledem na vztah tumoru k cévám a s ohledem na nález případných cévních ano­
málií [82, 161]. Peroperačně chirurgovi slouží k orientaci v problematických lokali­
tách navigace nebo dopplerovské ultrazvukové sondy. Kromě hemoragických kom­
plikací musíme přibližně ve 2 % výkonů počítat i s ischemickými lézemi, které jsou 
nejčastěji způsobeny cévními spazmy nebo poraněním drobných perforátorů Willi­
sova okruhu. Mají za následek pozdní neurologický deficit a jsou detekovatelné 
v zásadě pouze pomocí MR. Terapie je založena na elevaci systémového tlaku, na 
medikací vazoprotektiv a selektivních vazodilatancií.
	 Mezi potenciální komplikace transnazálních výkonů dále řadíme v 1–4 % 
přetrvávajcí likvoreu, které se snažíme předejít pečlivým uzávěrem spodiny sed­
la. Ani obliterace defektu kombinovanou sendvičovou technikou s nazoseptálním 
lalokem a lumbální drenáží u některých rozšířených přístupů nestačí. Nutnost re­
operace pro likvoreu dosahovala v minulosti u některých studií s RTEP vysokých 
14–40 % [32], aby v trendu s narůstající operační zkušeností významně klesala až 
na akceptovatelnou hranici pod 10 % [82]. 
	 Kategorie endokrinologických komplikací je představována přechodným 
(10–60 %) nebo trvalým (0,5–5 %) diabetem insipidem, který se projevuje ztrátou 
schopnosti koncentrovat moč. V mikroskopických sériích dosahuje nutnost poope­
rační substituce ADH rozmezí 0,5–15 % pacientů, v endoskopických souborech 
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o třetinu méně, pouze u 0 - 5 % nemocných [194]. Hypotalamo-hypofyzární dysba­
lance v podobě SIADH a CSW syndromu, vzniká následkem přechodné iritace hy­
potalamu a má tendeci ke spontánní úpravě. Pooperačním hypopituitarismem 
včetně diabetu insipidu jsou více než adenomy zatíženy kraniofaryngeomy, které ze 
své etiologické povahy mají bližší anatomický vztah k infundibulu. Prevencí endo­
krinologických komplikací je šetrná operační technika založená na dobré předope­
rační přípravě. Právě znalost polohy infundibula na předoperačních MR skenech je 
zásadním předpokladem pro jeho anatomické a funkční zachování [107, 135, 144].
Neurologické komplikace v intrakraniální fázi endonazálního výkonu čítají i pora­
nění hlavových nervů, nejčastěji přímou, nešetrnou manipulací. Mohou vznikat 
i nepřímým mechanismem, a to buď přeneseným pohybem elastického tumoru 
nebo na cévním podkladě při ischemií či tlaku hematomu. Literárně je zhoršení 
vízu evidováno v 1,8 % případů transnazálních adenomektomií s horní hranicí sa­
hající až k desetinásobku u rozšířených endoskopických přístupů [82]. V roce 1997 
Ciric a kolektiv popsal osobní zkušenost sdílenou s dalšími neurochirurgy týkající 
se operačních komplikací. Neurochirurgy přitom rozdělil do tří skupin podle ope­
rační zkušenosti; první skupina s počtem odoperovaných pacientů do 200, druhá 
mezi 200 až 500 a třetí skupina s 500 a více operacemi. Výsledek prokázal vcelku 
očekávanou závislost počtu komplikací na operační zkušenosti. Například poope­
rační likvorea v podání první skupiny se pohybovala na 4,2 %, u druhé činila 2,8 % 
a 1,5 % u třetí skupiny chirurgů. Obdobně ztráta vízu klesala s operační zkušeností 
z 2,4 %, přes 0,8 % až na 0,4 % u té nejžádanější skupiny neurochirurgů [21]. 
	 K infekčním komplikacím v oblasti sfenoidu a sedla dochází díky semisteril­
nímu prostředí přístupu častěji než u transkraniálních operací. Je to dáno preexis­
tující mikrobiální flórou v koridoru přístupu, někdy i otevřením likvorové komuni­
kace. Literárně uváděné rozmezí meningitidy 0,8–2 % působí jako relativně nízká 
hodnota. K tomu nepochybně příspívá účinnější antimikrobiální profylaxe s cefa­
losporiny III. generace a také pečlivý výběr a příprava nemocných. Na našem pra­
covišti jsou ATB standardně podávána v profylaktickém režimu. Pouze v situaci 
zevní lumbální drenáže se jejich podávání prodlužuje a časově kopíruje její instala­
ci. Navíc předoperačně provádíme mikrobiální stěry z nazální sliznice, které nám 
umožní v případě infektu pozměnit ATB s cílenou citlivostí.
	 Závěrem zasluhují zmínku i komplikace systémové, jako například pneumo­
nie nebo plicní embolie na podkladě hluboké žilní trombózy, ke kterým dochází 
s vyšší četností u starších, polymorbidních pacientů. Souhrně dochází k celkovým 
komplikacím do 3 % operované populace, vyšší věkové kategorie jsou postiženy 
v počtu až dvakrát vyšším. 
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	 7.4.8. Peroperační grafická kontrola radikality transnazálních operací 
	 Historie peroperačních grafických metod využívaných neurochirurgy ke 
kontrole radikality sahá až do 20. let minulého století, kdy W. Dandy použil pneu­
moencefalografii. Pomocí této metody detekoval přímo na sále hypofyzární expan­
zi, která měla úzký anatomický vztah k mozkovým komorám. Pokrokem bylo v ro­
ce 1982 zavedení peroperačního CT švédským neurochirurgem L. D. Lunsfordem, 
které předcházelo prvním instalacím peroperační MR v polovině 90. let minulého 
století. Technologie MR přinesla lepší kvalitu zobrazení selární krajiny zvláště 
s ohledem na citlivější a specifičtější detekci operačních reziduí, podobně jako v si­
tuaci chirurgie gliomů [11]. Instalace tzv. „high-field“ přístrojů se silou magnetické­
ho pole 1,5 až 3 T přinesla další technologické zlepšení v zobrazení selární oblasti, 
které umožnilo zvýšení radikality výkonů při zachované nebo dokonce nižší peri­
operační morbiditě [7, 8, 138, 139]. Nimsky ve svém souboru 106 operovaných 
afunkčních adenomů hypofýzy zvýšil radikalitu díky dodatečné resekci po zhodno­
cení intraoperační MR z 58 % na 82 %. Obdobnou pozitivní zkušenost s intraope­
rační MR prezentoval Schwarz [142, 159, 182]. Perioperační MR nachází uplatnění 
zvláště v situacích gigantických adenomů hypofýzy, kde mohou být rezidua adeno­
mu skryta ve výchlipkách arachnoidey a mohou tak být přehlédnuta nejenom mi­
kroskopem, ale i podstatně citlivějším endoskopem. Nevýhodou peroperační MR je 
její vysoká pořizovací cena daná nejenom samotným přístrojem, ale i nákladnou 
stavební instalací. Prodloužení operačního času je jistě dalším negativem, zvláště 
je-li spojeno s renavigací nalezeného rezidua adenomu [101]. 
	 Pohotovější a méně nákladnou alternativou se perspektivně jeví použití ul­
trasonografie. Vyšetření je podstatně rychlejší, jednodušší a je ho možné provádět 
opakovaně. Technologický rozvoj umožnil navíc díky vyšší flexibilitě a menší veli­
kosti sond posuzovat i intradurální situaci [105]. Ultrazvuková metoda je s úspě­
chem používána k detekci ACTH mikroadenomů, a to s poukazem na vyšší citlivost 
vyšetření než 1,5 T peroperační MR [88, 208]. Zároveň našla i spolehlivé uplatnění 
v detekcí reziduí makroadenomů [197]. Přetrvávající nevýhoda ultrazvuku spočívá 
v přítomnosti artefaktů vyžadující permanentní snahu o čisté vodní prostředí. Dop­
plerovský mód detekující průtok v oblasti tepen s velikostí sond okolo 2–3 mm 
zlepšuje orientaci v úzkém koridoru a zvyšuje bezpečnost operace [202].
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	 8. Radioterapie a radiochirurgie pituitárních nádorů

	 Radiační terapie patří k tradičním, komplemetárním modalitám v komplex­
ní léčbě pituitárních nádorů. S ohledem na intimní vztah hypofyzárních nádorů 
k nervovým strukturám, je v současné době upřednostňována aplikace moderních, 
sterotaktických technik radioterapie, které umožní přesné dodání vysoké dávky zá­
ření do požadovaného objemu patologické tkáně [129]. Stereotaktická radiochirur­
gie (SRS) aplikuje jednotlivou, vysokou dávku záření v jedné frakci, zatímco stereo­
taktická ablativní radiochirurgie (SABR) rozkládá celkovou radiační dávku do 2–5 
frakcí. Rozdělení celkové dávky zajistí bezpečné ozáření objemů přesahující i 3 cm 
v průměru [23]. Stereotaktická radiochirurgická fotonová metoda je technologicky 
zprostředkována systémem Leksellova gama nože (LGN), robotickým CyberKni­
fem (CK) nebo lineárním urychlovačem (LINAC). Moderní protonová léčba má 
i dnes ambice stát se rovnocenným terapeutickým nástrojem jako fotonová SRS 
v léčbě pituitárních patologií. Dosahuje srovnatelných klinických výsledků jako fo­
tonové techniky, a to při lepších fyzikálních parametrech akumulace dávky v ložis­
ku a větší šetrnosti k okolní tkáni [169]. Komerční zaměření privátního pracoviště 
společně s vysokou cenou výkonu její dostupnost v ČR významně limitují. Proto­
nová terapie tak zůstává v našich krajích indikační prioritou pouze pro vybrané 
tumorózní procesy periselární oblasti, například chordomy.
	 Dříve standardně používaná konvenční frakcionovaná radioterapie nabývá 
díky rozvoji nových technologií spíše okrajový význam. Díky malému terapeutické­
mu potenciálu je indikována často v paliativních režimech. Platí to zejména pro 
velké adenomy nebo periselární tumory, které jsou radikálně neresekabilní a zaují­
mají do sebe optické nervy. Dávky od 45–55 Gy ve 20–25 ozařovacích frakcích 
s jednotlivou dávkou 1,8–2 Gy byly dříve ve studiích doporučovány jako optimální 
léčebné schema s maximálním účinkem a minimálními komplikacemi. Ve studiích 
dosahoval léčebný efekt této klasické techniky 80–90 % v 10letém a 75–90 % v 20le­
tém horizontu [13, 94]. Radioterapie aplikovaná po chirurgickém výkonu přinesla 
v mnoha studiích sice snížení množství recidiv proti kontrolní, neozářené skupině, 
ovšem za cenu nárůstu postiradiační morbidity [13]. Dříve rutinně používaná, pau­
šální pooperační radioterapie na reziduum adenomu má dnes už spíše historický 
význam a v této podobě se již nepoužívá.
	 V posledních dekádách dostává v selární krajině přednost před jinými tech­
nikami fokusovaná gamaterapie pomocí Leksellova gama nože (LGN). Tato léčebná 
metoda, zavedená do praxe švédským neurochirurgem Larsem Leksellem již v roce 
1951, využívá destruktivního účinku gama částic emitovaných kobaltovým zdro­



71

jem 60Co. Částice jsou cíleně kolimovány do malého objemu izocentra biologické 
tkáně při zachované maximální šetrnosti k okolní tkáni. Tato stále modernizovaná 
radiochirurgická technika zaručuje cílenější a zároveň bezpečnější ozáření požado­
vaného objemu tumoru. Použitím vyšší radiační dávky, aplikované v jedné době, 
dosahuje kratší terapeutickou latenci než klasická radioterapie. Přesnost systému je 
docílena použitím invazivního stereotaktického rámu, který je nemocnému fixován 
do kalvy pomocí ostrých bodců. Rigidní kovový rám je tak pevně fixován k pacien­
tovi, což umožňuje přesné naplánování pořadovaného cíle. Pohyb stolu potom 
umožňuje nastavení pacienta do sjednocené pozice izocenter ozařovacího zařízení 
a plánovacího systému [23]. MR vyšetření bývá rutinně prováděno ve vysokém roz­
lišení T1-vážených obrazů s podáním kontrastní látky gadolinia, v tenkých 1mm 
řezech, s cílem dosáhnout co možná nejlepšího obrazového rozlišení patologického 
ložiska a okolních struktur. Biologické účinky gamaterapie na histologickou struk­
turu adenomu spočívají ve zmnožení konektivní, vazivové tkáně, ohraničující buň­
ky adenomů do malých, izolovaných kompartmentů. Elektronmikroskopická struk­
tura cév odhaluje drobné trhlinky mezi endoteliálními buňkami, vyplněné shluky 
trombocytů. Právě destrukce cévní mikroarchitektury je považována za podstatný 
faktor biologického účinku gamazáření na tkáň adenomu vedoucí k jeho celkové­
mu objemovému zmenšení [213]. Nižší radiační dávka a větší objem tumoru se 
supraselární extenzí je spojena s horšími klinickými výsledky, naopak radiochirur­
gie menších tumorů bez supraselární extenze s objemem pod 5 cm3 má výsledky 
lepší [99, 184, 189]. Je to dáno výší aplikované radiační dávky na okraj tumoru, při­
čemž hodnoty v rozpětí 12–20 Gy mají lepší efekt než hodnoty pod hranicí 12 Gy 
[54]. 
	 CyberKnife na rozdíl od LGN dosahuje svého terapeutického efektu postup­
ným ozářením jednotlivých svazků ve 2–5 frakcích, které se sbíhají do cílového ob­
jemu ložiska kdekoliv po těle. Emitory vysokoenergetických fotonů jsou umístěny 
na robotickém rameni a jejich přesná emisní funkce je naprogramována pomocí 
zaměřovacího CT a MR vyšetření. Fixace hlavy je zajištěna termoplastovou mas­
kou. Případné submilimetrové nepřesnosti jsou počítačem v šesti rovinách kori­
govány [51].  
	 Strategie ozáření stereotaktickými systémy, ať už v jedné nebo více frakcích, 
směřuje k maximálně přesnému zásahu patologického objemu s šetřením zdravé 
hypofyzární tkáně nebo optických nervů. Dávky použitého záření se liší podle se­
krečních schopností adenomu. Zatímco funkční adenomy potřebují k zástavě se­
krece vyšší dávku okolo 35 Gy, afunkční procesy si vystačí s antiproliferační dávkou 
kolem 20 Gy. Výsledky mnoha literárních studií popisují léčebný úspěch radiochi­
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rurgie ve velice širokém spektru. Terapeutickým efektem je chápáno snížení nebo 
normalizace hormonální nadprodukce u funkčních typů, někdy i spolu se zmen­
šením adenomu. Pozitivní antisekreční efekt je registrován u funkčních adenomů 
ve 45–82 % nemocných, kolísající v závislosti na technických parametrech přístroje 
a na délce sledování [93, 154, 184]. Antiproliferační efekt u funkčních typů adeno­
mů je popisován v intervalu 1–4 let téměř u všech pacientů. K objemové progresi 
dochází v tomto krátkém časovém úseku jen vzácně [132]. Lepších výsledků bylo 
dosaženo u skupiny ozářených afunkčních adenomů, kde bylo po 5 letech léčby 
stabilizováno 90–95 % procesů [10, 73, 99, 190]. Zmenšení tumorů bylo možné 
vypozorovat u 20–60 % nemocných. Některé první studie však byly zatíženy vzni­
kem nového hormonálního deficitu v 18 % po 2 letech a až ve 41 % při kontrole 
po 5 letech, což vedlo k obezřetnosti s výší aplikované dávky a v trendu k celkové­
mu zlepšení výsledků [154, 184, 212]. Z důvodů individuální tolerance jednotlivých 
sekrečních řad v adenomech dochází k deficitu s jistou pravidelnou sousledností. 
Nejcitlivěji reaguje na gamaterapii somatotrofní osa, sledována gonadotrofní, kor­
tikotrofní a nakonec thyreotrofní osou [205]. Oční komplikace gamaterapie jsou 
vzácné (1–2 %), jestliže radiační jednorázová dávka na oblast zrakových nervů ne­
přesáhne 8 Gy [98]. Incidence poškození optické dráhy přitom podle literárních 
zdrojů kolísá v širším rozmezí od 0 do 7 % [90, 111]. Rezervní 2mm lem likvorové­
ho prostoru mezi chiasmatem a kupulou adenomu, detekovaný na plánovací MR, 
by měl být dostatečně bezpečnou vzdáleností zabraňující této komplikaci. Riziko 
postižení mozkového kmene je literárně zmiňováno v rozmezí 1–5 % za podmínky 
maximální radiační dávky od 12,5–14 Gy [123]. Diabetes insipidus patří naopak 
k velmi vzácným komplikacím a v mnoha klinických seriích nebyl prakticky zazna­
menán, zvláště když radiační dávka na infudibulum nepřekročila 7 Gy [44, 115, 154, 
205]. Riziko vzniku neoplazmatu v ozářeném místě je u této metody minimální ve 
srovnání s 3% výskytem indukovaného tumoru po frakcionované radioterapii [13].
Stereotaktická radiochirurgie je v současné době považována u hypofyzárních ade­
nomů za spolehlivou komplementární metodu chirurgie a medikamentózní terapie 
[108]. Její nevýhodou zůstává dlouhá terapeutická latence, což může mít svůj vý­
znam u hormonálně aktivních adenomů, kde je často kladen požadavek na rychlé 
snížení hormonální hypersekrece. U nemocných starších nebo interně limitova­
ných může být tato neinvazivní technika i metodou první léčebné volby. Gama nůž 
je dále indikován k ošetření pooperačních reziduí uložených v oblastech, kde je 
chirurgický zákrok zatížen vysokým rizikem komplikací, například v kavernózním 
sinu. Výhodou může být i ozáření tvrdé pleny postižené mikroinvazí buněk adeno­
mu. Gamaterapii na našem pracovišti indikujeme při růstu rezidua tumoru nebo 
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jeho recidivě, zjištěné na základě pooperačních MR kontrol, rutinně prováděných 
v intervalu 3, 12 a 24 měsíců po operaci. Platí to zvláště v situaci, kdy rezidum tu­
moru je pro reoperaci nepříhodné a ohrožuje nemocného časnou objemovou pro­
gresí.

9. Role proliferačních markerů v predikci biologického 
chování afunkčních adenomů hypofýzy –  
definice agresivních pituitárních tumorů

	 Hormonálně afunkční adenomy reprezentují růstově velice různorodou sku­
pinu, často s nevyzpytatelným biologickým chováním. Jejich objemová progrese 
v čase je zpravidla velmi pomalá. Studie zabývající se růstovými charakteristikami 
adenomů konstatovaly, že přítomnost rezidua po operaci je významný prediktivní 
faktor recidivy adenomu. Recidiva nebo progrese residua byla sledována u radikál­
ních resekcí v rozmezí 7–24 %, zatímco u neradikálních výkonů až ve 47–64 % [9, 
14]. Vzhledem k faktu, že buněčný pleomorfismus není u hypofyzárních adenomů 
spolehlivou známkou růstové aktivity tumoru, bylo snahou identifikovat jiné para­
metry signalizující rizikové, agresivnější chování některých adenomů. Existuje 
mnoho literárních prací popisujících pozitivní korelace proliferačních markerů 
s rychlostí růstu afunkčních adenomů hypofýzy, nicméně stoprocentně spolehlivý 
ukazatel vhodný k predikci jejich chování nebyl široce akceptován. Pro identifikaci 
spolehlivého markeru růstové agresivity bylo použito mnoho moderních detekč­
ních technik, například DNA cytometrie s kvantifikací mitóz a chromozomálních 
aberací, imunohistochemické vyšetření k identifikaci cyklinů, růstových faktorů 
a inhibičních proteinů. 
	 Cykliny regulující různé fáze buněčného cyklu pomocí cyklin-dependent­
ních kináz byly předmětem výzkumu mnoha pracovišť [5, 63, 99, 121]. Cyklin D1 
byl imunohistochemicky častěji nalezen u agresivnějších afunkčních adenomů než 
u ostatních typů [77]. Další markery, konkrétně p21 a p27 byly intenzivně zkoumá­
ny v souvislosti s vyšší růstovou progresí, kde zvláště první faktor naznačoval jistou 
nadměrnou expresi u rychleji rostoucích tumorů, zatímco druhý vykazoval nekon­
stantní přítomnost [121]. Jinými autory naopak asociace exprese p21 s agresivněj­
ším chováním nebyla prokázána [99]. Titíž autoři favorizovali markery p16, cyklin 
D1 a pRB protein jako nadějné prediktory recidivy adenomu. Cyklin PCNA (proli­
ferační buněčný nukleární antigen) podílející se na DNA syntéze buněčného cyklu, 
patří k dalším, tradičně sledovaným potenciálním markerům proliferace. Index to­
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hoto intranukleárního proteinu dosahuje u normání hypofýzy extrémně nízkých 
hodnot, zatímco u adenomů kolísá v řádově vyšší hladině, a to od 1 % až po 19 %. 
Při srovnání indexů zjištěných u primárních a recidivujích adenomů byl zjištěn 
statisticky významný rozdíl, a to 1,88 % versus 1,06 % [85]. V jiné studii byl rozdíl 
ještě statisticky přesvědčivější, a to 13 % versus 19 %, kdy vyšší PCNA index zname­
nal i kratší interval bez průkazné recidivy adenomu [68]. Naopak ostatní autoři 
tento proliferační antigen nepřijali s poukazem na jeho obtížnou detekci, projevu­
jící se nekonzistentním zbarvením jader a artefakty pozadí [196]. 
	 Předmětem intenzivního výzkumu v patogenezi růstové agresivity adenomů 
je kromě výše zmíněných, i nukleární fosfoprotein, tumorsupresní gen p53. Nachá­
zí se velmi často u humánních neoplázií, například u karcinomu prsu, tlustého stře­
va, žaludku, dále u karcinomu měkkých tkání. Zde sehrává roli v iniciaci apoptózy 
(programované smrti buňky), stabilizuje genom a inhibuje angiogenezi. Jeho spo­
lehlivost v predikci agresivního chování hypofyzárních adenomů je v literatuře ši­
roce a dlouze diskutována a jak už to tradičně bývá, není ve svých závěrech jednot­
ná. Ve studii Thapara byla exprese mutace genu p53 přítomna u 100 % pituitárních 
karcinomů, v 15,2 % byla registrována u invazivních adenomů a ani v jednom pří­
padě nebyla zastižena u benigních adenomů [196]. Matoušek a kolektiv prokázali 
v recentní studii na 30 pacientech nadějnou závislost přítomnosti p53 genu v ros­
toucí skupině adenomů ve srovnání s růstově stabilizovanou skupinou [121]. Ob­
dobného výsledku podporujícího možnou roli p53 genu v růstové akceleraci proká­
zali Lee a Salehi [100, 173]. Jiné studie naopak tuto závislost tak přesvědčivě 
nepotvrzovaly, když imunopozitivita proteinu p53 nekorespondovala s rychlejším 
růstem, častější recidivou nebo malignizací adenomů [50, 134, 172]. Rozdílné vý­
sledky studií lze interpretovat i tak, že pozitivita proteinu p53 může znamenat 
zrychlený růst adenomu, naopak jeho nepřítomnost nevylučuje jeho agresivnější 
chování nebo dokonce malignizaci. I přes tyto literárně nejednotné údaje patří sle­
dování p53 pozitivity ke stále platným doporučením.
	 Využití moderních imunohistochemických technik umožnilo výpočet proli­
feračního antigenu Ki-67. Přednostně je tento nukleární protein uvolňován v aktiv­
ních fázích buněčného cyklu (G1, S, G2, M fáze), v klidové fázi G0 není přítomen. 
Jeho detekce se provádí pomocí specifické protilátky MIB-1 na formalinem fixova­
ných, parafinových řezech. V humánní onkologii má tento antigen důležitý význam 
při stanovování aktivity onemocnění například u sarkomů, adenokarcinomů pro­
staty a karcinomu prsu. Podle dnes již historické verze WHO klasifikace z roku 2004 
jsou adenomy s proliferačním indexem Ki-67 větším než 3 % a pozitivitou p53 genu 
(> 10 %) označovány za agresivnější se zřetelem na vyšší pravděpodobnost invaziv­
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nějšího a rychlejšího růstu, tedy i větší tendencí k recidivám [35, 198]. Turner pro­
kázal podobnou souvislost jeho četnosti s velikostí tumoru a mitotickými indexem 
Ki-67 [200]. K obdobnému závěru dospěl i Nakabayashi, který vysledoval pozitivní 
lineární závislost mezi výskytem cyklinu A a MIB-1 indexem korelujícím s vyšší 
četností recidiv [136, 150, 168]. V recentních pracích se objevuje pozitivní závislost 
Ki-67 s rychlejším růstem reziduí s naznačenou přelomovou 2,2% hranicí mitotic­
kého indexu [193]. Další studie naopak silnější vazbu recidiv a vyšší hladiny Ki-67 
ve svých souborech neprokázaly, pouze nalezly spojitost rychlejších růstů s mladší 
věkovou populací [28, 55, 65, 111, 121].
	 Pozornost k DNA topoisomerase II-alfa jako imunohistochemickému mar­
keru proliferace byla upřena již v minulé dekádě. Gonadotrofní adenomy, adenomy 
z nulových buněk a ACTH adenomy se odlišovaly nižším indexem topo II-alfa pro­
ti skupině hypofyzárních karcinomů a klinicky němých adenomů. Nebyla shledána 
závislost na pohlaví a vaskularitě, naopak vyšší index topo II-alfa korespondoval 
s nižším věkem nemocných, invazivitou a MIB-I indexem, a to zvláště u afunkčních 
adenomů. Další studie přinášely spíše rozporuplné závěry, nicméně se shodovaly 
v závěru, že topo II-alfa index není spolehlivější než MIB-I index, pouze je přínos­
nější ve sledování efektu antineoplastické léčby [203]. 
	 Další z testovaných prediktorů proliferace adenomů s názvem HMGA-1 pro­
tein působící jako regulátor buněčného cyklu, se zapojoval do onkogeneze pituitár­
ních adenomů v experimentálních zvířecích modelech. Wang prokázal vyšší expresi 
těchto chromozomálních proteinů u invazivnějších makroadenomů v porovnání 
s menšími a méně invazivními adenomy [207]. Podobnou zkušenost publikova­
li další autoři s uspokojivou korelací hladiny HMGA-1 proteinu a indexu Ki-67, 
neprokázali ovšem spojitost s invazivitou a recidivou adenomů [122, 193]. Další 
z faktorů, ověřovaných v podobné souvislosti, se řadí do rodiny endopeptidáz a je 
označován zkratkou MMP – matrix metalloproteináza. Účastní se na biodegradaci 
tumorózních buněk, zvláště na jejich angiogenezi a kapilární infiltraci. Sledování 
varianty MMP-9 u invazivních makroprolaktinomů nastínilo možný podíl na in­
vazivních vlastnostech procesů [157, 200], což ale nebylo potvrzeno dalšími studi­
emi [87]. Urokinasa (uPA) byla zastižena s vyšší účastí u inaktivních invazivních 
adenomů, nicméně v souhrnu všech typů nebyla nalezena závislost mezi agresivi­
tou a vyšší hladinou tohoto markeru. Stejně tak nebyla vysledována korelace mezi 
invazivitou a přítomností jejího receptoru (uPAR) nebo inhibitoru (PAI-I) [210]. 
Přes literární nejednotnosti byly za stále platné a příslibné do budoucna označeny 
MMP-2 a 9, proteázy TIMP-2 a uPA [172]. 
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	 V posledních letech vstupuje do popředí vědeckého zájmu studium neuro­
nálních proteinů, jejichž představitelem je Internexin-alfa (INA). Přináleží k neuro­
filamentům IV. skupiny a tvoří podstatnou část neuroskeletonu. Jeho prediktivní 
role byla naznačena při studiu jiných primárních mozkových tumorů, glioblastomu 
a oligodendrogliomu. U afunkčních adenomů hypofýzy by podobná funkce mohla 
připadnout právě tomuto faktoru, který v pilotní studii avizoval vyšší expresi u jis­
tých typů adenomů, konkrétně null-cell, TSH a gonadotropních adenomů. Právě 
jeho rozdílná exprese detekovaná pomocí proteomické analýzy a následně imuno­
histochemicky, prokázala vyšší přítomnost u agresivněji rostoucích typů ve srovná­
ní s ostatními adenomy [181]. Perspektivní role apoptózy, spontánní smrti buněk, 
přitahuje pozornost díky markerům, které jsou schopny ji kvantifikovat. Apoptóza 
v nádorové tkáni představuje do jisté míry opačný biologický trend než proliferace. 
Její kvantitativní vyhodnocení může být do budoucna významným komplementár­
ním údajem nebo novým, nezávislým poznatkem svého druhu o incidenci apoptó­
zy v hypofyzárních nádorech [20]. V mnoha studiích se osvědčila detekce typického 
markeru apoptózy, jímž je specifický fragment cytoskeletálního proteinu, cytokera­
tinu-18 (CK-18). Tento fragment je typický pro štěpení CK-18 kaspasou-3, jež je 
hlavním enzymem apoptotické kaskády. Zjištění míry apoptózy však naráží na po­
měrně obtížně řešitelné interpretační problémy, což ji v současné době diskvalifiku­
je z rutinního použití.
	 Tento neúplný výčet více či méně spolehlivých proliferačních markerů v sobě 
sdružuje mnoho literárních nejistot a kontroverzí. Právě spolehlivost predikce je 
tou hlavní výhradou, která je spojována s většinou z nich. I přes tyto literární nejis­
toty formulovala Evropská endokrinologická společnost (ESE) doporučení, kterým 
se snaží selektovat potenciálně agresivnější adenomy. Kombinace Ki-67 s indexem 
přes 3 %, více než 10% pozitivita exprese genu p53 a grafické známky invazivního 
chování je v současné době považována za nejpřesnější vodítko v jejich identifikaci. 
V těchto případech, které splňují výše zmíněná kritéria, lze zvažovat časnou ad­
juvantní radiochirurgii na detekovatelné residuum. Při podezření na rychlou reci­
divu nebo likvorovou metastázu splňující již histopatologické parametry pituitární­
ho karcinomu, je plně indikována monoterapie temozolomidem [160]. Pozitivní 
léčebný efekt byl zaznamenán v 11 studiích na 106 pacientech celkem ve 47 % pří­
padů [199]. 
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10. Výsledky vlastního souboru operací afunkčních 
adenomů hypofýzy – retrospektivní analýza endoskopických 
a mikrochirurgických resekcí

10.1. Úvod:

	 Retrospektivní analýzou souboru afunkčních adenomů hypofýzy, mapující­
ho naši pětiletou zkušenost s osvědčenou mikrochirurgickou a rozvíjející se endo­
skopickou technikou, chceme alespoň částečně přispět k diskuzi o preferenci té či 
oné transnazální techniky. K tomuto srovnání jsme využili soubor celkem 50 ne­
mocných s hormonálně inaktivními adenomy hypofýzy. Právě afunkční adenomy 
se nám jevily jako nejpříhodnější stran retrospektivního zkoumání, protože jsou 
v našem souboru nejvíce zastoupeny a dále v jejich objemových změnách nehrají 
tolik roli hormonální faktory, jako vidíme u funkčních adenomů.

10.2. Předpoklady a cíle studie:

	 Při formulaci cílů našeho sledování jsme vycházeli z těchto předpokladů:
•	Afunkční adenomy hypofýzy jsou benigní, pomalu rostoucí expanze, jejichž růst 
je považován za konstantně exponenciální, a to bez ohledu na počáteční objem. 
K dramatické růstové progresi dochází zpravidla při krvácení do adenomu, ische­
mii nebo při tvorbě pseudocyst. Některé typy adenomů zaznamenávají rychlejší 
objemové nárůsty a společně s grafickými příznaky invaze do okolních struktur 
poukazují na svůj agresivnější potenciál. 
•	Léčbou volby afunkčních adenomů hypofýzy je operace. Typ operace je volen 
s ohledem na velikost adenomu, na jeho invazivitu a s ohledem k individuální zku­
šenosti operatéra.
•	Radikalita operací společně s bezpečností výkonu jsou základními předpoklady 
dobrého klinického výsledku. 
•	Literárně uváděná srovnání výsledků endoskopické a mikroskopické techniky 
transnazálních resekcí, která jsou zaměřená na radikalitu operace, na efekt endokri­
nologického a očního zlepšení a pooperační komfort nemocného jsou v literatuře 
stále kontroverzní s odkazem na nejednotnost analyzovaných parametrů, délku sle­
dování, individuální zkušenost pracoviště apod.
•	V literatuře není dořešena podstata invazivity adenomů ani její potenciální vliv 
na rychlost růstu, není vyřešen ani vztah růstové akcelerace k věku nemocného 
nebo k přítomnosti proliferačních markerů. 



78

•	Spolehlivost proliferačních markerů s ohledem na identifikaci agresivnějších 
typů adenomů je stále předmětem diskuzí. 
•	Reziduum adenomu je zpravidla indikací k reoperaci nebo k pooperačnímu ozá­
ření nebo může být doporučeno ke sledování pomocí MR.

	 Na základě formulovaných předpokladů jsme stanovili konkrétní cíle naší 
studie. 
1.	 Zhodnocení radikality, endokrinologického a oftalmologického výsledku, dále 
komplikací transnazálních primooperací v endoskopické (eTSS) a mikroskopické 
(mTS) skupině doplněné o analýzu krevních ztrát a operačních časů u jednotlivých 
technik.
2.	 Ověření závislosti radikality na konzistenci tumoru a invazivitě procesu.
3.	 Výpočet TVDT (předpokládaný čas zdvojnásobení objemu adenomu) u poope­
račních reziduí a jeho korelace s faktory jako jsou věk a přítomnost antigenu Ki-67.
4.	 Doporučení pooperačního algoritmu sledování reziduí, stanovení indikace reo­
perace nebo radioterapie.

10.3.	 Metodika:

	 Na základě formulovaných cílů studie jsme do souboru zařadili pouhou část 
našich operantů, kteří ve stanoveném pětiletém intervalu v letech 2013–2017 splňo­
vali následující vstupní kritéria:
•	Do retrospektivně hodnoceného souboru bylo vybráno celkem 50 po sobě jdoucích, 
transnazálně operovaných pacientů pro afunkční adenom hypofýzy. Primárně byli zařaze­
ni do dvou skupin po 25 nemocných podle typu operace (eTSS – endoskopická skupina, 
mTSS – mikrochirurgická skupina).
•	Podle grafické Hardyho škály byly do studie akceptovány adenomy stupně 0–IV. s vý­
jimkou izolované paraselární propagace stádia IV-E. Podle Knospa byly zahrnuty stupně 
0–3 s výjimkou 4. stupně. Vyloučeny byly tedy adenomy vyznačující se nejvyšší mírou in­
vaze a paraselární infiltrace, a to z důvodů záměrně plánovaného parciálního výkonu.
•	Operace byly prováděny 2 neurochirurgy a jedním otorinolaryngologem, který se podí­
lel na přístupu s endoskopickou fenestrací sfenodálního sinu (FESS) v eTSS skupině. Kon­
trola radikality u výkonů operovaných mladším neurochirurgem probíhala vždy pod su­
pervizí zkušenějšího. Radikalitu výkonu tak lze interpretovat jako vlastní personální 
zkušenost autora textu.
•	Ambulantní sledování nemocných trvalo minimálně 12 měsíců, dokumentace obsaho­
vala: 
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	 • Předoperační a 2 pooperační vyšetření MR hypofýzy v časovém intervalu 3 a  
	 12 měsíců po výkonu.
	 • Předoperační endokrinologické a oční vyšetření (vízus + perimetr) a ve 3 a 12  
	 měsících po operaci. Nález v jednotlivých kategoriích byl hodnocen termínem:  
	 „norma, zlepšení, stacionární, zhoršení“. 
•	Do studie byli zařazeni pacienti, kteří nebyli dosud operováni, neabsolvovali ra­
dioterapii nebo jiné adjuvantní metody léčby, které by zkreslovaly přirozený růst 
adenomu.
•	Histologicky byl potvrzen afunkční adenom hypofýzy.	
•	Imunohistochemická detekce sledovaného markeru, proliferačního antigenu Ki-
67, byla pořízena z materiálu získaného při operaci. Dále byla z tohoto materiálu 
provedena imunohistochemická endokrinní charakteristika adenomů.

	 Adenomy byly podle grafického hlediska rozčlěněny dle výše zmíněných chi­
rurgických klasifikací. Velikost adenomu a charakteristika jeho růstu byla hodnoce­
na podle Hardyho ve stupních 0–IV. [62]. Míra paraselární invaze byla posuzována 
na základě předoperační MR podle Knospa [89]. Rozsah resekce výkonu byl vyjád­
řen při objektivním hodnocení MR v procentech zmenšení původního objemu 
adenomu a dále byl zaznamenán počtem „GTR“ (gross-total resection – bez mak­
roskopického rezidua), „NTR“ (near-total resection > nebo = 95 % původního ob­
jemu) a „STR“ resekcí (sub-total resection < 95 %). Konzistence tumoru byla rovněž 
zjišťována retrospektivně z operačních nálezů, stejně jako doba výkonu a krevní 
ztráta. Konzistence byla zaznamenána ve škále „řídký“, „tuhý“ a adenom „smíšené“ 
konzistence. Komplikace byly rozčleněny do kategorií grafických a klinických zná­
mek sinusitidy (zápach, sekrece, ztluštění a náplň klínové dutiny na pooperačním 
MR). Dále byly zjišťovány epizody krvácení, poruchy vízu, per- a pooperační likvo­
rey a meningitidy. K přesnému odečtu objemu předoperačního nálezu a pooperač­
ního rezidua, byla standardně používána MR v koronárních nativních T1-vážených 
skenech s tloušťkou řezů 3–4 mm. Data exportovaná ve formátu Dicom byla zpra­
cována plánovací stanicí neuronavigace firmy BrainLab, kde byl pomocí zakresle­
ného tvaru kvantifikován objem sledovaného procesu.

TVDT ve dnech, tedy čas předpokládaného objemového zdvojnásobení tu­
moru, byl počítán podle vzorce: TVDT = t x log 2 / log (Vt / Vo)
(TVDT – tumor volume doubling time, t – čas mezi MR ve dnech, Vo – iniciální 
objem tumoru v mm3, Vt – konečný objem tumoru v mm3) [195].
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	 Imunohistochemická detekce proliferačního antigenu byla prováděna stejně 
jako histopatologický odečet typu tumoru v laboratoři Fingerlandova patologické­
ho ústavu a podíleli se na ni dva neuropatologové. Kvantifikace proliferačního in­
dexu v histologickém materiálu byla metodicky kalkulována softwarovou techni­
kou měření pozitivních buněk.

	 Statistické metody:
	 Před statistickým testováním byla u spojitých dat ověřena normalita rozlože­
ní s využitím Anderson-Darling testu. Podle výsledku bylo pro testování rozdílů 
v distribuci spojitých veličin mezi skupinami využito Studentova t-testu nebo ne­
parametrického Wilcoxonova testu. Pro testování vzájemných lineárních vazeb 
spojitých veličin byla použita Pearsonova nebo Spearmanova míra korelace. Za­
stoupení kategorických proměnných bylo posuzováno Fisherovým exaktním tes­
tem. Analýza byla provedena v programovém prostředí R (R Development Core 
Team (2018). R: A Language and Environment for Statistical Computing. R Found. 
Stat. Comput., 3503. Available at: http://www.r-project.org.

10.4. Materiál a výsledky souboru:

	 Obě skupiny eTSS a mTSS s výjimkou zastoupení pohlaví byly statisticky bez 
významné diference. Celkem bylo v souboru téměř o třetinu méně žen, celkem 18 
proti 32 mužům. Nicméně reprezentace obou pohlaví byla mezi oběma skupinami 
rovnocenná, 16 mužů a 9 žen v každé z nich. Průměrný věk celkového souboru 50 
pacientů dosáhl 59,1 roku – v eTSS skupině 58,7 roku a v mTSS skupině srovnatel­
ných 59,6 roku (p = 0,8). Iniciální objem afunkčních adenomů činil v průměru 
v eTSS skupině 7830 mm3 (medián 6100 mm3) proti 6119 mm3 v mTSS skupině 
(medián 3997 mm3). I když endoskopická část v sobě na první pohled zahrnovala 
adenomy objemově větší,  Wilcoxonův test neprokázal diferenci mezi skupinami na 
významné hladině (p = 0,28; d = 0,31). 
	 Doba sledování pacientů se v daném souboru mezi skupinami významně li­
šila (p = 0,0002). Pro eTSS činila v průměru 23,6 měsíce (medián 20 měsíců), pro 
mTSS 39 měsíců (medián 39 měsíců). 
	 Histopatologická diagnostika prokázala nejčastější přítomnost gonadotrop­
ních adenomů hypofýzy, rovněž bez skupinové odlišnosti; celkem 19 případů u eTSS 
a 17 u mTSS (p = 0,4). Reprezentace ostatních subtypů afunkčních adenomů byla 
v souboru vyjma null-cell varianty (12 pacientů) spíše sporadická. U 2 pacientů 
byly histologicky odečteny dvě varianty němých adenomů, „silent kortikotropní“ 
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a „silent plurihormonální“ adenom. Celkem ve 4 případech byla histologická iden­
tifikace afunkčního adenomu obtížná pro přítomnost nekrotických jevů různého 
stupně, ve 3 případech s přítomností hemoragické apoplexie. Graf č. 1. zobrazuje 
zastoupení různých histologických typů afunkčních adenomů v našem souboru.

Graf č.1: Reprezentace histologických typů afunkčních adenomů
Graf znázorňuje převahu gonadotrofinomů (36; 72 %) a adenomů z nulových buněk 
(12; 24 %) nad sporadickými „silent“ variantami (2; 4 %).

	 Podle chirurgických klasifikačních škál bylo rozložení jednotlivých subtypů 
adenomů odlišné, tzn. jednotlivé skupiny eTSS a mTSS nepracovaly s graficky stej­
nými typy adenomů (p = 0,001 Hardy / p = 0,31 Knosp). Nejčastějším subtypem 
v eTSS byl stupeň II-B dle Hardyho a 3. stupeň dle Knospa, zatímco v mTSS skupi­
ně dominoval stupeň II-A dle Hardyho, dle Knospa převažoval 2. stupeň. Grafy č. 2. 
ilustrují zastoupení jednotlivých stupňů adenomů podle Hardyho klasifikace, izolo­
vaně pro eTSS skupinu (2a) a mTSS skupinu (2b).
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Graf č.2a: Zastoupení adenomů v eTSS dle Hardyho
Převahu v endoskopickém souboru (eTSS) vykazuje stupeň II-B dle Hardyho (17; 68 %) 
s elevací chiazmatu v porovnání se stupněm II-A (3; 12 %) s pouhým kontaktem chiaz
matu. Z grafu je patrná celková dominance II. stupně (21; 84 %) proti III. stupni (4; 
16 %).

Graf č.2b: Zastoupení adenomů v mTSS dle Hardyho
Mikrochirurgická skupina (mTSS) je většinově zastoupena stupněm II. dle Hardyho 
(23; 92 %), ve kterém převažuje stádium „A“ s adenomy vyplňujícími supraselární cis-
ternu (11; 44 %) nad stádiem „B“ s adenomy elevujícími chiazma (7; 28 %).

91 
 

 

Graf č.2a.: Zastoupení adenomů v eTSS dle Hardyho 

Převahu v endoskopickém souboru (eTSS) vykazuje stupeň II-B dle Hardyho (17; 68 

%) s elevací chiazmatu v porovnání se stupněm II-A (3; 12 %) s pouhým kontaktem 

chiazmatu. Z grafu je patrná celková dominance II. stupně (21; 84 %) proti III. stupni 

(4; 16 %). 

 

Graf č.2b.: Zastoupení adenomů v mTSS dle Hardyho 

I
IIIII

0

6

12

18

ABCD
E

3

17

1

3
1

stupeň

počet 
pacientů

stádium

I
II

III

0

4

8

12

ABC
D

E

1

11

7

4

1

1

stupeň

počet 
pacientů

stádium

91 
 

 

Graf č.2a.: Zastoupení adenomů v eTSS dle Hardyho 

Převahu v endoskopickém souboru (eTSS) vykazuje stupeň II-B dle Hardyho (17; 68 

%) s elevací chiazmatu v porovnání se stupněm II-A (3; 12 %) s pouhým kontaktem 

chiazmatu. Z grafu je patrná celková dominance II. stupně (21; 84 %) proti III. stupni 

(4; 16 %). 

 

Graf č.2b.: Zastoupení adenomů v mTSS dle Hardyho 

I
IIIII

0

6

12

18

ABCD
E

3

17

1

3
1

stupeň

počet 
pacientů

stádium

I
II

III

0

4

8

12

ABC
D

E

1

11

7

4

1

1

stupeň

počet 
pacientů

stádium



83

Z grafů 2a a 2b vyplývá, že eTSS skupina byla ve srovnání s mTSS skupinou repre­
zentována většími adenomy s ohledem na supraselární extenzi. Graf č. 2c názorně 
zobrazuje převahu paraselárně invazivějších adenomů u eTSS skupiny při hodno­
cení podle Knospa. 

Graf č.2c: Zastoupení adenomů dle Knospa (eTSS i mTSS)
V endoskopické skupině (eTSS) převažuje stupeň 3. (15; 60 %) nad stupněm 2. (6; 24 %). 
V mikrochirurgické skupině (mTSS) je stupeň 2. a 3. zastoupen rovnoměrně. V porov-
nání eTSS a mTSS je patrna převaha invazivnějších adenomů v eTSS skupině (15; 60 % 
versus 10; 40 %). 

	 V celém souboru bylo dosaženo „GTR“ resekce v 50 % případů (25 z 50), 
z toho v eTSS skupině ve 48 % (12 z 25), v mTSS v 52 % (13 z 25). „NTR“ resekce 
bylo celkově docíleno ve 26 % (13 z 50), z toho v eTSS v 17,3 %, v mTSS ve 28 % 
a „STR“ resekce celkově ve 24 % (12 z 50), z toho v eTSS ve 28 % a v mTSS ve 20 %. 
Celkově nebyla zaznamenána v této kategorii statisticky významná diference mezi 
oběma metodami (p = 0,87). Sloučíme-li kategorie „GTR“ a „NTR“ do širší skupiny 
radikálních resekcí (s reziduem do 5 %), dostáváme se celkově na 76% hladinu ra­
dikálních výkonů, z toho 72% pro eTSS a 80% pro mTSS skupinu, opět bez statis­
ticky významného rozdílu mezi metodami (p = 0,74). Procentuální redukce objemu 
byla endoskopickou operací dosažena celkem na průměrné hodnotě 95,8 %, s mik­
roskopem jen nevýznamně statisticky méně, a to v 92,7 % (p = 0,95). Průměrná 
hodnota pooperačního objemu přitom činila pro eTSS 302 mm3, pro mTSS 445 mm3 

(p = 0,79). 
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	 Pro nápravu asymetrie, která vzešla z iniciálně větších a tím pádem i na radi­
kalitu náročnějších adenomů v endoskopické skupině, jsme doplnili korelaci mezi 
podskupinami dle Hardyho (I-A až II-B versus II-C až III-C). Podle Knospa jsme 
ještě porovnali neinvazivní stupně 0–1 s vyššími, invazivějšími stupni 2–3. Nastavi­
li jsme tak jistou arbitrážní hranici mezi operačně relativně „lehčí“ a „těžší“ resekce. 
Podskupina menších adenomů dle Hardyho (I-A, II-A, II-B) byla pro obě techniky 
homogenní věkem. Obě skupiny se odlišovaly z hlediska iniciálního objemu s pře­
vahou větších u endoskopické skupiny, ovšem bez statistické signifikance (p = 0,21). 
I přes tento počáteční hendikep dokázala být endoskopická skupina lepší v procen­
tech resekce, když dokázala odstranit 96,25 % iniciálního objemu, zatímco mikro­
skopická technika o něco méně, 92,6 %. Statisticky nebylo procento resekovaného 
objemu mezi metodami významně odlišné (p = 0,9), stejně tak počet „GTR/NTR/
STR“ resekcí nevykazoval statisticky významnou hladinu rozdílu mezi technikami 
(p = 0,83). Naproti tomu hodnocená kategorie větších adenomů dle Hardyho (II-C, 
II-D, III-B, III-C), iniciálně homogenní věkem i objemy, měla zcela srovnatelnou 
míru resekce, ať už vyjádřenou procenty redukce objemu (94 % eTSS vs. 93 % mTSS; 
p = 1), velikostí residua (p = 0,93) nebo zastoupením kategorií resekce (p = 1). 
	 Porovnání relativně „lehčích a těžších“ resekcí dle Knospa arbitrážně rozdě­
lilo pacienty na dvě podskupiny. První, neinvazivní podskupinu (0.–1. stupeň), tvo­
řilo celkem 8 pacientů, shodně po 4 pacientech na obou stranách. Druhou podsku­
pinu (2.–3. stupeň) reprezentovalo celkem 42 nemocných, po 21 na každé straně, 
opět s větším zastoupením invazivnějších procesů gr. 3 v eTSS skupině. V kategorii 
neinvazivních adenomů nebyl zaznamenán statisticky významný rozdíl mezi kate­
goriemi resekcí (p = 1). Radikální „GTR“ resekce byla celkově registrována u 62,5 % 
(5 z 8) nemocných. Ve druhé podskupině invazivnějších adenomů bylo dosaženo 
„GTR“ resekcí celkem u 47,6 % (20 ze 42; 10 eTSS / 10 mTSS), „NTR“ u 31 % (6 / 7) 
a „STR“ u 21,4 % (5 / 4) pacientů, opět u obou metod bez náznaku diference (p = 1). 
Rozdíl „GTR“ resekcí u obou skupin 62,6 % v porovnání se 47,6 % nebyl potvrzen 
na statisticky významné hladině (p = 0,7).
	 Závislost konzistence procesu a radikality výkonu byla metodicky vztažena 
jako kategorie „GTR/NTR/STR“ versus „řídká“ nebo „smíšená“ konzistence adeno­
mu. I přes jasný pokles radikálních resekcí u smíšených konzistencí v jednotlivých 
skupinách (GTR 22 / 3, NTR 10 / 3, STR 9 / 3), nebyla korelace v celém souboru ani 
mezi jednotlivými metodami potvrzena na statistické hladině významnosti (p = 0,44). 
Vztah radikality a konzistence adenomů zobrazují sloupcové grafy č. 3, izolovaně 
pro eTSS skupinu (3a) a mTSS skupinu (3b).



85

94 
 

% (5 z 8) nemocných. Ve druhé podskupině invazivnějších adenomů bylo dosaženo 

„GTR“ resekcí celkem u 47,6 % (20 ze 42; 10 eTSS / 10 mTSS), „NTR“ u 31 % (6 / 7) 

a „STR“ u 21,4 % (5 / 4) pacientů, opět u obou metod bez náznaku diference (p=1). 

Rozdíl „GTR“ resekcí u obou skupin 62,6 % v porovnání se 47,6 % nebyl potvrzen na 

statisticky významné hladině (p=0,7). 

Závilost konzistence procesu a radikality výkonu byla metodicky vztažena jako 

kategorie „GTR/NTR/STR“ versus „řídká“ nebo „smíšená“ konzistence adenomu. I 

přes jasný pokles radikálních resekcí u smíšených konzistencí v jednotlivých 

skupinách (GTR 22 / 3, NTR 10 / 3, STR 9 / 3), nebyla korelace v celém souboru ani 

mezi jednotlivými metodami potvrzena na statistické hladině významnosti (p=0,44). 

Vztah radikality a konzistence adenomů zobrazují sloupcové grafy č.3, izolovaně pro 

eTSS skupinu (3a) a mTSS skupinu (3b). 
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Graf č. 3a: Typy resekcí u tumorů s řídkou a smíšenou konzistencí – eTSS
V endoskopické skupině (eTSS) bylo dosaženo „GTR“ resekce u 9 pacientů (36 %) s „říd
kou“ konzistencí, zatímco u „smíšené“ konzistence pouze u 3 nemocných (12 %).

Graf č.3b: Typy resekcí u tumorů s řídkou a smíšenou konzistencí – mTSS
V mikrochirurgické skupině (mTSS) bylo radikálně odoperováno 13 nemocných (52 %) 
s „řídkou“ konzistencí nádoru, zatímco se „smíšenou“ konzistencí“ pouze 2 pacienti (8 %).
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	 Údaje o operačních časech výkonů a objemech krevních ztrát byly retrospek­
tivně získány z anesteziologické dokumentace. Čas transnazálních výkonů se v obou 
podsouborech signifikantně lišil (p = 3,055e-08). Endoskopická skupina pracovala 
na sále v průměru 127 min. (medián 120 min.), zatímco mikrochirurgická končila 
v průměru za 75 min., tedy asi o 50 min. dříve (medián 80 min.). Tomu odpovídal 
i signifikantně nižší objem krevní ztráty při výkonu s mikroskopem (p = 0,027). Při 
endoskopické technice došlo ke krevní ztrátě ve středním objemu 256 ml, zatímco 
u mikrochirurgické operace dosáhla 156 ml (medián 200 ml vs.100 ml). Operační 
čas a krevní ztráty při výkonech jsou zobrazeny na grafu č. 4 a 5.

Graf č. 4: Čas výkonu u eTSS a mTSS resekcí.
Medián operačního času byl v endoskopické skupině (eTSS) signifikantně delší než ve 
skupině mikrochirurgické (mTSS) – 120 min. versus 80 min.
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Graf č. 5: Krevní ztráty u eTSS a mTSS resekcí.
Krevní ztráty byly v endoskopické skupině (eTSS) vyšší než v mikrochirugické skupině 
(mTSS) – medián 200 ml versus 100 ml.

	 Rezidua adenomů po operaci byla na pooperačních MR skenech odečtena 
celkem u 44 % pacientů (22 z 50). U těchto reziduí byl stanoven logaritmický výpo­
čet hypotetického zdvojnásobení objemu rezidua (TVDT). Výpočet vycházel ze 
dvou hodnot reziduálního objemu na pooperačních MR a dále započítával čas mezi 
oběma vyšetřeními. Závislost rychlosti růstu (TVDT) na věku nebyla potvrzena na 
statisticky významné úrovni (p = 0,67), což je přehledně znázorněno na grafu č. 6 
(viz následující strana).
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Graf č.6: Závislost rychlosti růstu (TVDT) na věku
Rychlost růstu adenomu vyjádřená hodnotou TVDT (čas předpokládaného objemového 
zdvojnásobení tumoru) na lineárním grafu nekoresponduje s věkem nemocného (p = 0,67).

	 Závislost rychlosti růstu (TVDT) na přítomnosti antigenu Ki-67 nebyla sta­
tisticky prokázána – v kategorii Ki-67 0–1 % s p = 0,34, 1–2 % s p = 0,45 a vyšší 
rozmezí indexu 2–3 % s p = 0,1. U 2 pacientů s vyšším Ki-67 > 3 % nebyly doposud 
nalezeny grafické známky rezidua či recidivy procesu. Dva pacienti, po jednom 
z každé skupiny, byli na základě grafické progrese rezidua ve sledovaném intervalu 
ozářeni pomocí LGN.
	 Oční poruchy ve smyslu snížení zrakové ostrosti vnímalo před operací cel­
kem 48 % nemocných (24 z 50), z toho většina (17 z 24; 70,8 %) v eTSS skupině. 
V eTSS skupině po 3 měsících udávalo zlepšení celkem 94,1 % (16 ze 17) pacientů, 
jeden zůstával na stejné úrovni, aby se zlepšil až ke kontrole po 12 měsících od ope­
race. V mTSS souboru došlo k subjektivnímu pocitu zlepšení u pacientů po 3 mě­
sících v 71,4 % (5 ze 7), zbylí 2 dosáhli normy opět až po roce od operace. Rozdíl 
mezi metodami nebyl ve zlepšení zrakové ostrosti po 3 a 12 měsících statisticky 
významný (p = 0,74 / p = 1). 



89

	 Chiazmatický syndrom v podobě výpadů zorného pole různého stupně byl 
registrován před operací celkem u 54 % nemocných (27 z 50). U endoskopicky ře­
šených, větších adenomů, bylo postižení perimetru iniciálně větší (19 z 27; 70,4 %). 
Objemově menší adenomy mikrochirurgické skupiny byly touto poruchou zatíženy 
ve 29,6 %. Zlepšení chiazmatického sydromu po operaci bylo v eTSS skupině docí­
leno po 3 měsících u 17 nemocných (17 z 19; 89,5 %), u zbylých 2 se jeden částečně 
upravil do roka od výkonu (18 z 19; 94,6 %). Jeden nemocný s atrofickými změnami 
na papilách zrakových nervů zůstal s deficitem původního, bitemporálního výpadu 
(1 z 18; 5,4 %). Defekt zorného pole se u mikrochirurgické skupiny zlepšil na 3 mě­
sících po operaci u všech 8 pacientů (8 z 8; 100 %). Přesvědčivé zlepšení perimetric­
ké poruchy, samotnými pacienty vnímané jako významné, udávalo celkově 96,3 % 
(26 z 27) pacientů. Parciální, reziduální defekty v podobě diskrétních výpadů zor­
ného pole, navzdory absenci subjektivních obtíží, byly oftalmology popisovány asi 
v pětině celkového souboru (6 z 27; 22,2 %), a to u eTSS u 4 (4 z 19; 21 %) a mTSS 
u 2 (2 z 8; 25 %) nemocných. Obě metody se podílely na zlepšení perimetrického 
výpadu na 3 i 12 měsících po operaci statisticky stejnou měrou (p = 1).
	 K posouzení endokrinologického deficitu bylo standardně použito srovnání 
předoperačního a pooperačního hormonogramu po 1 roce od operace. Celkem 
v souboru 50 operovaných nemocných se endokrinologicky zlepšilo, tzn. upravilo 
v deficitu minimálně v 1 hormonální ose, celkem 34 % pacientů (17 z 50); z toho 10 
operovaných endoskopem (10 z 25; 40 %) a 7 mikroskopem (7 z 25; 28 %). Stacio­
nární hormonogram bez posunu v hormonálních osách byl zjištěn u 46 % souboru 
(40 % eTSS / 52 % mTSS). Naopak zhoršení endokrinologické funkce hypofýzy 
(přibyl deficit v jedné nebo více hormonálních osách, a to bez ohledu na případné 
zlepšení v jiné) zaznamenala celkem pětina pacientů (10 z 50; 20 %), a to po pěti 
u každé ze skupin. I přes lepší výsledky eTSS souboru nebyl rozdíl mezi operačními 
metodami statisticky významný (p = 0,67). Soubor jsme ještě analyzovali v kategorii 
nemocných „BEZ“ a „S“ předoperačním deficitem. V první kategorii nemocných 
bez předoperační hormonální substituce, byl srovnáván efekt eTSS (13 p.) versus 
mTSS (18 p.) na hormonální kondici hypofýzy. Zlepšení bylo vykázáno v 76,9 % vs. 
38,9 %, zhoršení v 7,7 % vs. 22,2 % a stav beze změny v 15,4 % vs. 38,9 %. Výsledky 
ve většině parametrů opět nahrávaly endoskopickým resekcím, které i přes náznaky 
korelací významné statistické úrovně nedosáhly (p = 0,15). V druhé kategorii zatí­
žené předoperačním deficitem se zhoršila předoperační situace u eTSS (12 p.) ve 
33 % vs. ve 14 % u mTSS (7 p.). Stejný hormonální deficit přetrvával v 66,7 % u eTSS 
a 86 % u mTSS skupiny. Obě metody byly opět statisticky rovnocenné, a to i přes 
lehkou optickou převahu u mTSS skupiny (p = 0,6).
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	 Komplikace závažnějšího rázu postihly v našem souboru celkem 4 pacienty 
(4 z 50; 8 %). V jednom případě po eTSS došlo do týdne od operace k epistaxi 
(1 z 50; 2 %). Zdroj krvácení ze sfenopalatinní arterie byl otorinolaryngology ošet­
řen při jedné hospitalizaci nemocné, a to bez klinických následků. V ostatních 3 pří­
padech se jednalo o zánětlivou komplikaci v cestě přístupu, o sfenoidální sinusitidu, 
která byla zaléčena lokální i celkovou ATB terapií (3 z 50; 6 %). U dvou nemocných 
(po jednom z eTSS a mTSS) byla sinusitida léčebně zvládnuta v intervalu 3–12 mě­
síců od operace. Jeden pacient se pro zánět v klínové dutině léčil ještě při kontrole 
po 1 roce (mTSS). Zápach z nosu reklamovali při ambulantním vyšetření celkem 
3 pacienti, 2 z eTSS skupiny, jeden z mTSS skupiny. Přechodnou serózní sekreci 
z nosu uvádělo celkem 8 pacientů (8 z 50; 16 %), rovnocenně po 4 z každé skupiny. 
Grafické MR známky potenciálního infektu v klínové dutině jsme zaznamenali na 
3 měsících celkem u 19 pacientů v podobě ztluštění sliznice (19 z 50; 38 %), v 9 pří­
padech (9 z 50; 18 %) s tekutinovou výplní sfenoidu. Peroperační likvorea souboru 
registrovaná u 7 endo- a 8 mikroskopických výkonů (15 z 50; 30 %) se v pooperač­
ním průběhu nevyskytla ani v jednom případě. Rovněž nebylo v našem souboru 
zaznamenáno pooperační zhoršení vízu. Kontrolní hormonogram prokázal u 10 pa­
cientů (11 z 50; 20 %) nárůst deficitu v jedné nebo dvou hormonálních osách opro­
ti stavu před operací. U jednoho nemocného se rozvinul diabetes insipidus, para­
doxně s odstupem půl roku od operace bez grafického důvodu (eTSS – 2 %). 
Přechodný diabetes insipidus u 7 pacientů (7 z 50; 14 %) bezprostředně po operaci 
nebyl považován za hormonální deficit. U jednoho nemocného došlo k SIADH 
měsíc po operaci, který si vyžádal substituci natria v rámci hospitalizace na spádo­
vém interním oddělení.

10.5. Shrnutí výsledků – diskuze:

	 Literární údaje komparativních studií zabývající se výsledky resekcí afunkč­
ních adenomů hypofýzy reflektují nejednotnost, a to především metodickou. Ta je 
dána povětšinou retrospektivním charakterem prací, odlišnou definicí radikality 
resekcí, problematickou interpretací očního a hormonálního zlepšení nebo různou 
fázi učební křivky u té či oné metody. Operační zkušenost se zažitou operační tech­
nikou představuje podstatný faktor dobrého klinického výsledku. I když je v textech 
studií často opomíjen, stojí nepochybně vedle technických předností použité tech­
niky na jedné z nejvyšších příček v důležitosti [12, 71]. Rozdíly v radikalitě mezi 
endoskopickou a mikroskopicku technikou ve prospěch endoskopické metody pu­
blikovala řada autorů, přičemž někteří zdůrazňovali její lepší efekt s narůstajícím 
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stupněm invazivity dle Knospa. Menší a méně invazivní adenomy takovou přímou 
úměru nevykazovaly [126, 194]. Radikalita mikrochirurgických resekcí adenomů 
hypofýzy se literárně pohybuje v rozmezí 50–75 % [45, 83]. Endoskopická technika 
ji překonává v udávaném rozsahu 55–95 % radikálních výkonů, a to v závislosti 
především na velikosti adenomů [33, 34, 133]. Recentní metaanalýza zahrnující 70 
studií s 2655 pacienty s afunkčními adenomy prokázala signifikantní diferenci ve 
prospěch endoskopických „GTR“ resekcí, a to 71 % pro endoskopickou techniku 
a 60,7 % pro mikroskopickou [2]. Naopak další přehledové studie signifikantní roz­
díl mezi metodami v procentu radikálních resekcí nenalezly [170, 186, 194, 191]. 
Obdobnou zkušenost s vyrovnaností obou technik jsme zaznamenali i v našem 
souboru. Míra radikality stanovená procentuální redukcí původního objemu byla 
dosažena u obou technik v podobné míře, stejně tak zastoupení „GTR/NTR/STR“ 
resekcí nebylo signifikantně odlišné. Při pojetí radikálního výkonu jako „GTR plus 
NTR“ (residuum do 5 % objemu), se úspěšnost v eTSS souboru zvedla ze 48 % na 
72 % a z 52 % na 80 % v mTSS skupině. Obě metody byly ve výsledku radikality 
statisticky rovnocenné, i když endoskopická skupina byla zatížena hendikepem vět­
ších a invazivnějších adenomů. Obě techniky byly srovnatelné i v zúžených soubo­
rech „menších/větších“ a dále „méně/víceinvazivních“ adenomů. Ve výsledcích na­
šeho souboru byla naznačena závislost radikality na stupni invaze, a to počtem 
62,6 % radikálních resekcí u neinvazivních versus 47,6 % u invazivních adenomů, 
nicméně bez průkazu diference na statisticky významné úrovni. Zhodnocení našich 
výsledků tedy nepřineslo očekávanou korelaci mezi radikalitou a stupněm invaze 
adenomu, jako se podařilo prokázat jiným autorům [36, 126]. Paraselární invaze je 
považována, vyjma 4. stupně dle Knospa, za vlastnost, která je literárně spojována 
s lepšími endoskopickými výsledky. Data našeho souboru naopak naznačují, že 
i lehká paraselární invaze není na překážku ani mikroskopické metodě. Přispívá 
k tomu jistě i naše specifická operační technika s použitím bajonetových zrcátek, 
využívaná při pátrání po zbytcích tumoru v záhybech intraselárního prostoru. 
	 V průkazu korelace mezi konzistencí procesu a radikalitou jsme rovněž ne­
dosáhli očekávané statistické významnosti, přestože dílčí výsledky tento vztah na­
značovaly. Vysvětlením této diskrepance může být vyšší četnost smíšených, tedy 
relativně resekabilních lézí, a naopak absence zcela tuhých lézí, které radikalitu lo­
gicky významně limitují. 
	 Statisticky významnou korelaci naopak vykazoval čas chirurgického výkonu, 
kdy mikroskopická technika byla v průměru kratší o 50 minut. Krevní ztráta byla 
opět signifikantně nižší u mikroskopické skupiny, a to v průměru o 100 ml. Obě 
tyto závislosti patří mezi očekávané korelace, které jsou dány charakterem a hlavně 
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rozsahem přístupu, které potřebují jednotlivé techniky k bezpečnému ovládání ná­
strojů. Endoskopická fenestrace klínové dutiny, standardně prováděná u elektivních 
binostrální přístupů, je prostorově náročnějším a pracnějším přístupem než jaký 
vyžaduje mikrochirurgická metoda.
	 Rychlost růstu našich 22 reziduí nevybočovala z normálních vzorců objemo­
vých progresí, typických pro benigní léze. Čas jejich předpokládaného zdvojení ne­
koreloval s věkem, stejně tak nebyla nalezena pozitivní souvislost mezi rychlostí 
růstu a četností antigenu Ki-67 [195]. Korelaci s věkem se nám podařilo shledat 
a potvrdit na větším souboru v naší minulé studii, kdy hranice 65 let věku byla mez­
níkem mezi rychlejšími a pomalejšími růsty [28]. Stejně jako v minulé analýze se 
nám opět nepodařilo v antigenu Ki-67 nalézt spolehlivého ukazatele rychlejších 
růstových progresí. Přes tento opakovaný neúspěch stále intuitivně věříme spolu 
s dalšími autory, že jeho vyšší hodnota signalizuje růstovou agresi [35, 193, 196, 199, 
200]. Otázkou dalšího zkoumání zůstává, kam bude nastavena přelomová arbitráž­
ní hodnota indexu antigenu. Zatím platný konsenzus evropské endokrinologické 
společnosti hovoří o úrovni 3 %. Naši 2 pacienti, kteří přesáhli tuto hranici, byli 
resekováni radikálně a jejich follow-up je tomu časově přizpůsoben. Měření obje­
mových křivek se stanovením TVDT má praktický dopad ve sledování adenomů 
a hlavně v predikci jejich kontaktu s chiasmatem. Uplatňuje se nejenom při sledo­
vání operačních reziduí, ale i u nemocných, kteří doposud operováni nebyli a jsou 
pouze observováni. Těm může být harmonogram kontrolních MR vyšetření doslo­
va „ušit na míru“. 
	 Literární údaje hodnotící zrakové poruchy a jejich nápravu po operační de­
kompresi se velice různí. Nejednotnost vstupních kritérií jednotlivých studií se pře­
náší i do diskrepancí ve výsledcích. Efekt operačních výkonů závisí na době trvání 
očních příznaků, která úzce souvisí s trofickou kondicí zrakových nervů. Dále závi­
sí na věku nemocných a jejich systémových chorobách, jako jsou arteriální hyper­
tenze a diabetes mellitus. Podstatně méně se na efektu zlepšení zrakových příznaků 
podílí typ použité operační techniky [79, 126, 170]. V našem souboru bylo před 
operací odhaleno snížení zrakové ostrosti celkem u 48 % pacientů, z toho byla z více 
než 2/3 postižena endoskopická skupina, která v sobě zahrnovala v průměru větší 
adenomy. Významného zlepšení této poruchy bylo dosaženo již při první ambu­
lantní kontrole v 94 % v eTSS a v 71,4 % mTSS skupině. Zbylí pacienti byli podle 
očního vyšetření zlepšeni k normě až v čase 12 měsíců od výkonu. Chiazmatický 
syndrom s různými perimetrickými výpady byl předoperačně zaznamenán celkově 
u 54 % nemocných, opět s převahou v endoskopické skupině. Významného zlepšení 
perimetru se dočkalo celkově přibližně 96 % nemocných, pouze jeden pacient s bi­
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temporálním výpadem a atrofií papil n. II se ani po roce nezměnil. Obě metody 
resekce byly v efektu zlepšení zorného pole po roce od výkonu stejně efektivní. Ani 
jeden nemocný nebyl v našem souboru v souvislosti s operačním výkonem zhor­
šen. Naše výsledky se v zásadě shodují i s literárními poznatky ostatních autorů, kdy 
normalizace očních poruchy byla dosažena v rozmezí 91–94,7 % případů, stabiliza­
ce očního nálezu ve 3,8–9 % a zhoršení vízu pod 1,2 % [33, 47, 194]. Parézy hlavo­
vých nervů na podkladě apoplexie do tumoru, konkrétně abducentu u našich 2 ne­
mocných a okulomotoriu u jednoho nemocného v mTSS skupině, zregredovaly ve 
všech 3 případech do první ambulantní kontroly.
	 Hodnocení hormonální kondice hypofýzy před a po operaci bylo v našem 
souboru prováděno retrospektivně na základě předoperačního vyšetření a kontrol­
ních dvou hormonogramů na 3 a 12 měsících po operaci. Retrospektivní analýza 
narážela na nejednotné referenční meze různých laboratoří a dále se potýkala s ne­
kompletností získaných dat. Při hodnocení souboru jsme navíc nabyli přesvědčení, 
že předoperační vyšetření hormonálního profilu nebylo v terénu zpracováno s ta­
kovou pečlivostí, jakou jsme zaznamenali v pooperačním průběhu. Za stabilnější 
a přesvědčivější výsledek hormonálního deficitu byl považován až odběr ve 12 mě­
sících po operaci. Nebyl zatížen profylaktickou hormonální substitucí a podle naše­
ho názoru lépe odrážel aktuální funkční situaci hypofýzy než čerstvé pooperační 
hodnoty. Zhoršení bylo definováno nutností hormonální substituce a přítomností 
nové laboratorní abnormity v jedné z hormonálních os, a to i přes případné zlepše­
ní v jiné. Zlepšení bylo naopak vnímáno jako úprava původní hormonální abnor­
mity, a to včetně pseudoprolaktinémie. Ta se literárně upravuje logicky nejlépe, a to 
až v 78 %, protože je působena kompresí stopky a nikoliv útlakem funkční tkáně 
hypofýzy [24]. 
	 V našem souboru se endokrinologicky zlepšilo celkem 34 % nemocných, 
40 % v eTSS a 28 % v mTSS skupině. Stacionární hormonogram vykazovalo celko­
vě 46 % pacientů, přičemž ke zhoršení došlo ve 20 %, shodně u obou skupin. Celko­
vě lepší endokrinologické výsledky u endoskopicky operovaného souboru nedo­
sáhly při srovnání s mikroskopickou skupinou statisticky významné diference. 
Výsledky našeho souboru tak favorizují spíše endoskopickou techniku, což odpoví­
dá i zkušenosti ostatních autorů [118, 146, 162]. Zmiňovanou větší šetrnost si na­
opak přisvojuje pro mikrochirurgickou techniku Nomikos, který na 660 pacientech 
prokazuje excelentní výsledky u mikrochirurgického souboru, kdy se hormonálně 
zlepšilo téměř 50 % nemocných, stacionárních zůstalo necelých 49 % a jen 1,4 % se 
endokrinologicky zhoršilo [145]. Realističtější výsledky mikrochirurgických soubo­
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rů byly předloženy dalšími autory s afunkčními adenomy, kteří endokrinologicky 
zlepšili pacienty v rozmezí 25–35 % a zhoršili ve 29–32 % [75, 137]. 
	 Komplikace rinologického charakteru, kam řadíme krvácení a zánět v kori­
doru přístupu, se při zhodnocení našeho souboru dostaly pod akceptovatelnou 8% 
hranici. Jeden pacient z eTSS skupiny s pozdní epistaxí (2 %) pro krvácení ze sfe­
nopalatinní arterie byl ošetřen otorinolaryngology. Tři další pacienti (6 %) byli cel­
kově zaléčeni pro známky pooperační sinusitidy, z nichž jeden se léčil ještě při 
roční kontrole. Obě metody vyšly z tohoto srovnání rovnocenně, obě komplikace se 
souhrně týkaly 2 pacientů z každé skupiny. Menší stížnosti na pooperační dyskom­
fort, jako je zápach nebo přechodná sekrece z nosu, udávalo dalších 8 pacientů 
(16 %), opět shodně po 4 nemocných z každé skupiny. Literárně registrujeme pře­
vahu prací, které po stránce pooperačního komfortu upřednostňují endoskopickou 
techniku [34, 38]. Literární tvrzení o častější pooperační sinusitidě až v 9 % u mik­
roskopických výkonů, narozdíl od 2 % u endoskopických výkonů, náš soubor nepo­
tvrzuje [17]. Názor, že použití mikroskopického retraktoru, který ischemizací sliz­
nice predisponuje k tvorbě zánětu, považujeme v literatuře spíše za ojedinělý. Navíc 
argumety snášené proti mikrochirurgické technice často zmiňují morbiditu subla­
biálního přístupu, který je dnes už většinou pracovišť dávno opuštěn a nahrazen 
šetrnějším, paraseptálním přístupem [174]. Nález ztluštění sliznice (38 %) nebo 
tekutinové výplně sfenoidu (18 %) na časných MR kontrolách byl v našem souboru 
poměrně častým jevem, který se spíše jevil jako nevýznamná pooperační změna 
regredující v čase. Peroperační likvorea byla registrována v poměrně vysokém pro­
centu (30 %) symetricky v obou skupinách. O dobré kvalitě uzávěru svědčí i fakt, že 
ani v jednom případě nepřerostla v pooperační komplikaci, ať už likvorovou sekre­
ci nebo meningitidu. Literárně se pooperační likvorea vyskytuje u mikroskopické 
techniky kolem 1–3 % [21]. Endoskopické výkony jsou touto komplikací zatíženy 
v podstatně větší míře, zvláště jsou-li rozšiřovány k resekcím nepituitárních lézí – 
viz kapitola komplikace. Pooperační meningitida osciluje literárně kolem 1 % a rov­
noměrně postihuje obě techniky [3, 17, 191]. Pooperační zhoršení vízu nebo závaž­
nější cévní poranění nebylo v našem souboru zaznamenáno. Rozvoj pozdního 
diabetu insipidu u jednoho endoskopického pacienta po 6 měsících bez jasné gra­
fické korelace přisuzujeme spíše ischemickým cévním změnám. Stejně tak hodno­
tíme pozdní minerálovou dysbalanci v podobě SIADH u chirurgicky řešené ne­
mocné. Přechodný diabetes insipidus ve 14 % našeho souboru spadá do literárního 
rozmezí 4–19,6 % s větším podílem mikroskopických technik. Permanentní forma 
DI literárně kolísající v endoskopických sériích od 0–2 % a v mikroskopických sé­
riích mezi 2–10 %, nebyla v našem souboru v klasické podobě zastižena [194]. Po­
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čet našich nemocných, kterým byla po operaci nasazena nebo navýšena hormonál­
ní substituce, spadá do literárně akceptovatelných 20 % endokrinologického zhoršení. 
Nárůst pooperačních hormonálních deficitů odráží i aspekt pečlivějšího a přísněj­
šího endokrinologického sledování ve srovnání se stavem před operací, kdy přízna­
ky hormonálního deficitu byly často přičítány vyššímu věku nebo přidruženým 
chorobám.

10.6. Závěr: 

	 Retrospektivní analýza transnazálních resekcí afunkčních hypofyzárních ade­
nomů na vybraném souboru 50 pacientů v letech 2013–2017, měla za cíl zmapovat 
operační zkušenosti s rozvíjející se endoskopickou technikou a srovnat její výsledky 
s osvědčenou mikrochirurgickou technikou. Na stanovené cíle studie jsme se sna­
žili odpovědět v následujích bodech: 
1. 	Radikalita výkonů v obou skupinách byla i přes vyšší zastoupení větších a inva­
zivnějších adenomů v endoskopickém souboru statisticky srovnatelná. Obě metody 
byly z tohoto hlediska zcela rovnocenné i při resekcích invazivněji rostoucích ade­
nomů. Vliv typu operační techniky na oftalmologický a endokrinologický deficit 
nebyl statisticky prokázán, přestože lepší výsledky vykazovala endoskopická techni­
ka. Oba přístupy prokázaly stejnou míru bezpečnosti, tzn. žádná z metod nebyla 
zatížena signifikantně vyšším počtem komplikací. Statisticky významný rozdíl mezi 
oběma metodami byl shledán pouze v kratším operačním čase a menší krevní ztrá­
tě ve prospěch mikrochirurgické resekce. 
2. 	Radikalita transnazálních resekcí byla v náznaku ovlivněna invazivitou i kon­
zistencí adenomů, nicméně bez statisticky významné diference.
3. 	Rychlost růstu detekovaných reziduí v souboru (TVDT) nebyla statisticky ovliv­
něna věkem ani četností proliferačního markeru Ki-67. Přesto zůstává v našem sle­
dovacím algoritmu index antigenu na úrovni 3 % respektovanou hranicí, naznaču­
jící agresivnější růstový potenciál adenomu. 
4. 	Pacienti s rizikovými atributy rychlejšího růstu jsou po operaci sledováni v krat­
ších časových intervalech než doporučuje běžný algoritmus. Časná reoperace nebo 
časné pooperační ozáření patří mezi efektivní způsoby pooperační kontroly růsto­
vě agresivnějších reziduí.
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	 Na základě výsledků našich studií a dlouholeté zkušenosti s pituitární chirur­
gií lze závěry našeho přístupu k selárním patologiím formulovat do několika násle­
dujících bodů:
•	Indikační rozvaha k chirurgické léčbě nádorů selární krajiny je multioborový 
proces s účastí neurochirurga, endokrinologa, oftalmologa a neuroradiologa. Výběr 
vhodného operačního přístupu je potom zúžen na názor neurochirurga a otorino­
laryngologa, kteří společně plánují operační strategii. 
•	V indikaci adenomů hypofýzy se dnes na našem pracovišti jednoznačně přiklá­
níme k endoskopické transnazální technice jako k metodě první volby. Mikrochi­
rurgickou techniku indikujeme dnes sporadicky, spíše u menších selárních expanzí. 
Její výsledky jsou na našem pracovišti stále srovnatelné i u větších hypofyzárních 
adenomů. Aspekt kratšího operačního času spojený s menší krevní ztrátou nám 
k používání mikroskopické techniky stále dává oprávnění. 
•	Nepituitární nádory selární krajiny operujeme v současné době osvědčenou mi­
krochirurgickou technikou z miniinazivních transkraniálních přístupů, tedy tech­
nikou, které důvěřujeme a se kterou dosahujeme uspokojivých výsledků.
•	V endoskopické technice spatřujeme perspektivní potenciál, zvláště v transnazál­
ních resekcích nepituitárních lézí a dále v oblastech, kde je transkraniální mikrochi­
rurgický přístup obtížnější. I proto intuitivně vnímáme potřebu angažovat endo­
skopickou techniku co možná nejčastěji, především s ohledem na získání operační 
zkušenosti. 
•	Perspektivu léčby pituitárních nádorových onemocnění vidíme v rozšíření sou­
časné medikamentózní terapie o efektivněji a dlouhodoběji působící preparáty a dá­
le v zavedení cílené genové terapie, to vše se záměrem léčebně ovlivnit adenomy 
nereagující na konveční způsoby léčby. Kvalitnější peroperační zobrazení adenomu 
pomocí filtru a značené fluorescenční látky umožní v budoucnu přesnější rozlišení 
zdravé a patologické tkáně, což se odrazí v radikálnějších a bezpečnějších resekcích 
hypofyzárních adenomů.
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