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Prekancerózy jícnu

Premalignant Conditions of the Esophagus

Kroupa R.
Interní gastroenterologická klinika LF MU a FN Brno

Souhrn
Nádory jícnu mají obvykle špatnou prognózu, pokud jsou zjištěny v době přítomnosti klinic-
kých potíží. Cílené pátrání po nálezech s rizikem přechodu do malignity (tzv. prekancerózách) 
a aktivní sledování s možností včasné intervence může omezit výskyt pokročilých nádorových 
onemocnění nebo alespoň umožní stanovení včasné diagnózy s vyhlídkou na lepší prognózu. 
Hlavní rizikový faktor adenokarcinomu jícnu, nádoru se vzrůstajícím výskytem, je tzv. Barrettův 
jícen. Tento nález, charakterizovaný přítomností intestinální metaplazie, je podmíněn dlouho-
dobým drážděním jícnu gastroezofageálním refluxem. Kromě antirefluxní léčby se u Barrettova 
jícnu doporučuje vyhledávání a cílené endoskopické sledování s cílem záchytu dysplastických 
změn a časného karcinomu. Rizikové skupiny pro vývoj spinocelulárního karcinomu jícnu zahr-
nují nemocné s achalázií, poleptáním jícnu a s karcinomem hlavy a krku. Cílem článku je podat 
přehled o aktuálním stavu znalostí o charakteru premaligních lézí jícnu, jejich prevenci, vyhle-
dávání a dispenzarizaci a o současných možnostech intervence.

Klíčová slova
adenokarcinom  –  spinocelulární karcinom  –  Barrettův jícen  –  prekancerózy  –  včasná dia
gnostika nádoru –  digestivní endoskopie

Summary
Esophageal cancer has often poor survival when it is diagnosed at the time of clinical symp
toms. Precancerous lesions of the esophagus are targets of interest in selected group of pa-
tients with important risk factors. Barrett’s esophagus –  intestinal metaplasia is the main pre-
cursor lesion for the development of esophageal adenocarcinoma, the tumor with increased 
incidence. The major risk factor for Barrett’s esophagus is long‑term gastroesophageal reflux 
disease. In addition to antireflux therapy, the endoscopic surveillance and follow‑up are sche-
duled in order to detect adenocarcinoma and its precursor dysplastic lesions at an early and 
curable stage. The patients with achalasia, caustic injury of the esophagus and those with head 
and neck cancer are at increased risk of development of the squamous cell esophageal cancer. 
The aim of this paper is to provide an overview of the risk factors, epidemiology, screening and 
surveillance of premalignant lesions of the esophagus. Recent endoscopic and surgical proce-
dures to treat advanced dysplastic lesions and early cancer are discussed.
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Úvod
Nádory jícnu se mohou vyvíjet dlouhou 
dobu asymptomaticky bez výraznějších 
klinických projevů. V případě potíží (nej-
častěji jako progredující porucha poly-
kání –  dysfagie) jsou většinou ve stadiu 
lokálně pokročilém, s  omezenou mož-
ností dlouhodobě úspěšné kurativní 
léčby. Cílené pátrání po nálezech s rizi-
kem přechodu do malignity, tzv. prekan-
cerózách, a aktivní sledování s možností 
časné intervence může omezit výskyt 
pokročilých nádorových onemocnění 
nebo alespoň umožní stanovení časné 
diagnózy s vyhlídkou na lepší prognózu.

Cílem článku je podat přehled o  ak-
tuálním stavu znalostí o charakteru pre-
maligních lézí jícnu, jejich prevenci, 
vyhledávání a dispenzarizaci a o součas-
ných možnostech intervence.

Rizikové faktory vedoucí k vývoji nej-
častějších zhoubných nádorů jícnu –  spi-
nocelulárního karcinomu a  adenokar-
cinomu  –  jsou dle epidemiologických 
dat dobře známy [1]. Bohužel jde často 
o  prakticky obtížně ovlivnitelné fak-
tory, jako jsou kouření, požívání horké 
a  hodně kořeněné stravy, koncentro-
vaných destilátů, příjem nitrosaminů 
a obezitu. Snaha o doporučení změny ži-
votosprávy bývá zvláště u nejvíce ohro-
žené skupiny s kumulací rizik nejméně 
akceptována. Primární prevence nádorů 
jícnu je tak bohužel spíše teoretická ob-
last s  malým dopadem na denní praxi 
zdravotní péče. Přesto je důležité mo-

tivovat pacienty ke změně zvláště tam, 
kde je souvislost s  vyšším rizikem ná-
doru jasně podložena (kouření a  alko-
hol, nízký příjem ovoce a zeleniny)  [2]. 
Obecně jsou ve vyšším riziku nádorů 
jícnu muži a osoby starší 50 let. U ade-
nokarcinomu jsou významnými epide-
miologickými rizikovými faktory ještě 
dlouhotrvající refluxní nemoc jícnu, 
Barrettův jícen a obezita.

Epidemiologie
Roční incidence nádorů jícnu v  České 
republice byla v roce 2010 5,7/ 100 000 
u  mužů a  0,96/ 100  000  u  žen. Morta-
lita představuje přibližně 90 % roční in-
cidence. V  průběhu posledních 30  let 
došlo takřka ke zdvojnásobení inci-
dence dle hlášených dat [3]. Celosvětově 
je nejčastější spinocelulární karcinom, 
který zahrnuje 80– 90  % všech nádorů 
jícnu. Jeho incidence klesá. Výskyt ade‑
nokarcinomu jícnu u  bělošské popu-
lace se od 60. let minulého století zvýšil 
na 4násobek. Adenokarcinom jícnu nyní 
tvoří více než polovinu všech nově dia
gnostikovaných karcinomů v západních 
rozvinutých zemích  [1]. O  zastoupení 
jednotlivých histologických typů nejsou 
k dispozici dostupná publikovaná česká 
data.

K vývoji spinocelulárního karcinomu 
jícnu predisponují stavy, kdy dochází 
k chronické zánětlivé nebo chemické iri-
taci sliznice jícnu (tab. 1). Za prekance-
rózu lze označit následné stavy po po-

leptání jícnu se strikturami, achalázii 
jícnu bez ohledu na provedenou tera-
pii a některé vzácné syndromy –  tylóza 
(vrozená hyperkeratóza), Plummer‑ Vin-
sonův syndrom (sideropenická anémie, 
dysfagie, jícnové prstence) [4]. Ve vyšším 
riziku vzniku metachronního nebo syn-
chronního spinocelulárního karcinomu 
jsou též nemocní s  diagnostikovaným 
spinocelulárním karcinomem hlavy 
a  krku. Zde jde pravděpodobně o  vliv 
podobných rizik na podobném sliznič-
ním terénu [5].

Z rizikové populace pro spinocelulární 
karcinom jícnu se praktický lékař nebo 
onkolog nejčastěji potká s  pacientem 
s nádorem hlavy a krku. V rámci stagin-
gového vyšetření by měla být provedena 
i horní digestivní endoskopie s přehléd-
nutím sliznice jícnu k detekci případných 
abnormalit  [6]. Výtěžnost vyšetření lze 
zvýšit použitím moderních endoskopů 
s elektronickým zpracováním světla i ob-
razu, nebo využitím speciálního barvení 
Lugolovým roztokem (normální dlaždi-
cový epitel se barví, dysplastický a nádor 
nikoli) [7]. Četnost synchronních nádorů 
jícnu se uvádí v relativně vysokém roz-
mezí 3– 13 % [6,8]. Pro pozdější opako-
vané vyšetřování jícnu u  nemocných 
s  nádory hlavy a  krku neexistují žádná 
doporučení. U  pacientů ve stabilizova-
ném stavu lze uvažovat o kontrole s od-
stupem 2– 4  let, protože riziko zůstává 
zvýšeno a metachronní nádory jsou po-
pisovány v intervalu s mediánem kolem 

Tab. 1. Choroby/prekancerózy se zvýšeným rizikem vývoje nádorů jícnu.

Onemocnění Incidence/prevalence Riziko vývoje  
malignity jícnu Typ nádoru jícnu Endoskopická dispenzarizace

tylóza 40–90 % za život spinocelulární 
karcinom

od 30 let věku 
interval 1–3 roky

achalázie incidence 0,5–2/100 000 
prevalence 10/100 000 1,7–3,7 %

spinocelulární  
karcinom, 

adenokarcinom

endoskopie i po léčbě, větší riziko 
15 let od počátku symptomů 

interval 1–3 roky

karcinom hlavy a krku 3–14 % spinocelulární 
karcinom

jednorázová endoskopie na syn-
chronní ca

striktury po poleptání 2,3–6,2 % spinocelulární 
karcinom

po 15–20 letech od poleptání 
interval 1–3 roky

Barrettův jícen
prevalence  

0,9–4 % populace 
8–15 % pacientů s GERD

0,1–0,5 % ročně adenokarcinom bez dysplazie 
interval 2–4 roky
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je vhodné posouzení patologem specia-
lizovaným na tuto oblast, např. formou 
druhé konzultace [18]. Dysplazii lze hod-
notit jako nízký (LGD) a  vysoký (HGD) 
stupeň. Roční riziko adenokarcinomu 
u LGD je asi 0,5– 1 %, u HGD 4– 6 %. 

Standardní diagnostika BJ  je endo-
skopická s  potvrzeným odběrem bio
psie z  oblasti distálního jícnu. Neměla 
by se provádět ve fázi aktivní ezofagi-
tidy, ale až po jejím zhojení při léčbě. 
Endoskopický nález je popisován po-
mocí tzv. Pražské C a M klasifikace. Jde 
o strukturované hodnocení cirkulárního 
segmentu (C) a maximální výšky vybíha-
jících jazyků (M).

Stěžejní úkol endoskopické dispenza-
rizace pacientů s prokázaným BJ  je za-
chycení časných dysplastických a  neo-
plastických změn a  možnost jejich 
kurativního řešení [19]. 

Moderní endoskopické techniky umož- 
ňuji detailní přehlédnutí segmentu me-
taplastické sliznice a záchyt případných 
viditelných nepravidelností. K vyšetření 
pacienta s BJ  je vhodné využít nejlepší 
endoskop na pracovišti s vysokým roz-
lišením. Ke zlepšení vykreslení reliéfu 
sliznice lze použít lokální aplikaci aci-
dum aceticum. Metaplastický, resp. dys-
plastický epitel odlišně váže i specifická 
barviva (metyl modř, Lugolův roztok). 
Modifikace světelného spektra a  elek-
tronické zpracování v  endoskopu (NBI, 
I‑ scan, FICE) přispěje ke zvýraznění sliz-
nice a  cévních struktur a  opět záchytu 
odlišností  [20]. Všechny tyto techniky 
umožňují více času věnovat pátrání po 
diskrétních abnormalitách a  nezačí-
nat odebírat biopsie naslepo, což větši-
nou způsobí krvácení ze sliznice a ztrátu 
přehlednosti. 

V případě, že nejsou abnormity pa-
trné, odebírají se biopsie každé 2 cm ze 
všech čtyřech kvadrantů (Seattle proto-
kol) (tab. 2) [21].

Pacient s BJ by měl dostávat plnou an-
tirefluxní terapii vedoucí k potlačení pro-
dukce žaludeční kyseliny inhibitory pro-
tonové pumpy (2  ×  20 mg omeprazol, 
2 × 30 mg lanzoprazol, 2 × 40 mg pan-
toprazol, 1– 2 × 40 mg esomeprazol) bez 
ohledu na přítomnost refluxních symp
tomů  [22]. Nejsou (a  pravděpodobně 
nikdy již nebudou) k dispozici výsledky 
randomizovaných kontrolovaných stu-

akceptován a pravděpodobně není ani 
dostatečně efektivní. Naopak zvláštní 
pozornost i  s  opakovanou endoskopií 
při dlouhotrvajících potížích by měla 
být věnována osobám s přítomností ri-
zikových faktorů – věk nad 50 let, muž-
ské pohlaví, přítomnost hiátové hernie, 
zvýšený BMI a  abdominální typ obe-
zity. Při absenci známek Barrettova jícnu 
na vstupním vyšetření a trvající refluxní 
symptomatologii vyžadující dlouhodo-
bou udržovací léčbu mohlo by být pří-
nosné opakovat endoskopii s odstupem 
5– 10 let. Záleží na zhodnocení konkrétní 
situace lékařem a přání pacienta. U pa-
cientů na dlouhodobé udržovací antire-
fluxní medikaci byl po pěti letech nově 
zjištěn Barrerttův jícen ve 4– 10 % dle tíže 
vstupního nálezu refluxních změn [15].

U zdravých osob je hranice cylindric-
kého žaludečního a  dlaždicového jíc-
nového epitelu ve stejné úrovni s mor-
fologickou hranicí jícnu a  žaludku. 
Endoskopicky lze hranici mezi jícnem 
a žaludkem určit ve výši horního zakon-
čení žaludečních řas. Makroskopicky je 
možné hranici epitelů vidět jako roz-
hraní mezi světle růžovým epitelem 
jícnu a lososově červeným cylindrickým 
epitelem žaludku. U pacientů s Barretto-
vým jícnem je toto rozhraní sliznic po-
sunuto proximálně do jícnu ve formě 
cirkulárního segmentu nebo různě vybí-
hajících jazyků.

První popis tohoto nálezu pochází 
z  roku 1950  od Normana Barretta.  
Domníval se, že se jedná o vrozenou ab-
normalitu. Pozdějším výzkumem se pro-
kázalo, že jde o stav získaný v důsledku 
dlouhodobého gastroezofageálního re-
fluxu. Relativně vysoký výskyt adenokar-
cinomu jícnu v  terénu Barrettova jícnu 
ho zařadil mezi prekancerózy. Riziko vý-
voje adenokarcinomu u osob s Barretto-
vým jícnem je asi 30– 40krát vyšší než 
u osob bez něj.

Adenokarcinom jícnu se vyvine během 
sledování asi u 0,2– 0,5 % pacientů s BJ za 
rok. Dřívější údaje uváděly ještě vyšší in-
cidenci, naopak recentní data podporují 
dolní hranici rozmezí [16,17]. 

Riziko vzniku adenokarcinomu stoupá 
se zachyceným stupněm dysplazie v me-
taplastickém epitelu. Pro spolehlivé hod-
nocení stupně dysplazie v  Barrettově 
jícnu (a následně i strategie další péče) 

čtyř let [9]. Těžká intraepiteliální neopla-
zie nebo některé případy časného povr-
chového karcinomu jícnu lze efektivně 
léčit metodou endoskopické resekce 
nebo radiofrekvenční ablace [6,10]. 

Dominující prekanceróza, nález v jícnu 
se zvýšeným rizikem následného vývoje 
adenokarcinomu, je tzv. Barrettův jícen 
(BJ). Jde o jeden z projevů (komplikaci) 
refluxní nemoci jícnu, tj. opakovaného 
a obtěžujícího návratu žaludečního ob-
sahu do jícnu  [11]. Na základě hodno-
cení refluxních symptomů nelze usu-
zovat na stupeň změn na sliznici jícnu. 
U  pacientů s  letitým dlouhotrvajícím 
gastroezofageálním refluxem, zvláště 
u obézních mužů ve věku nad 50 let, je 
riziko vývoje Barrettova jícnu vyšší [12].

Barrettův jícen je stav, kdy je část pů-
vodní sliznice jícnu s  dlaždicovým epi-
telem nahrazena epitelem metaplas-
tickým cylindrickým. Tato oblast bývá 
endoskopicky (makroskopicky) viditelná 
a  histologicky by měla obsahovat tzv. 
intestinální metaplazii. 

Prevalence Barrettova jícnu v obecné 
populaci je na základě dostupných dat 
udávána kolem 1,5 %. Barrettův jícen se 
vyskytuje asi u 9– 15 % pacientů s refluxní 
nemocí jícnu (gastroezophageal reflux 
disease – GERD). Nicméně takřka u po-
loviny nemocných s adenokarcinomem 
jícnu nebyly v anamnéze příznaky refluxu 
přítomny  [13]. Stejně tak BJ  může být 
náhodně zachycen u osob se zcela chy-
bějícími refluxními symptomy. Screen- 
ing BJ v populaci pacientů s GERD ne-
musí tak vést k  významnému dopadu 
na výskyt adenokarcinomu jícnu v  po-
pulaci. Jen zřídka je pozorovatelný vznik 
Barrettova jícnu de novo u  pacientů 
opakovaně endoskopovaných pro re-
fluxní potíže nebo jasná progrese roz-
sahu BJ v čase. To může svědčit pro rela-
tivně náhlý vznik metaplastické sliznice 
v  disponovaném terénu chronického 
dráždění gastroezofageálním refluxem 
současně s  relativně akutním sliznič-
ním poškozením vlivem jiných faktorů. 
Hojení slizničního defektu pak za jistých 
podmínek (genetických, přítomnost 
žlučových kyselin, exprese mediátorů 
apod.) může vést k přerůstání metaplas-
tického epitelu namísto původního [14]. 

Endoskopický screening u všech osob 
s  refluxními potížemi není všeobecně 
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die ukazují na možné perspektivní vy-
užití v  algoritmu léčby dysplastického 
Barrettova jícnu s nízkým stupněm reci-
divy a komplikací [26,27]. 

Nové možnosti k vyhledávání pacientů 
s BJ a vyšším rizikem vývoje karcinomu 
by mohly být založeny na detekci mo-
lekulárně biologických markerů (p53, 
KRT1, COX2) ve sliznici. Vysoká exprese 
genu cyklooxygenázy 2  a  její význam 
v proliferaci by mohl být teoreticky ovliv-
nitelný jejími inhibitory. Epidemiologické 
údaje ukazují na možné snížení rizika 
karcinomu jícnu u uživatelů kyseliny ace-
tylsalicylové a  ostatních nesteroidních 
antiflogistik. [28]. V tuto chvíli vzhledem 
k nedostatečně prokázanému přímému 
pozitivnímu efektu a riziku nežádoucích 
účinků není léčba selektivními i neselek-
tivními inhibitory COX2  v  chemoprofy-
laxi indikována v klinické praxi.

Závěr
Nejvýznamnější prekanceróza jícnu je 
tzv. Barrettův jícen. Vzniká v  důsledku 
dlouhotrvajícího gastroezofageálního 
refluxu. Pacienti s BJ by měli být pravi-
delně endoskopicky dispenzarizováni. 
Nezbytná součást léčby je účinná anti-
refluxní terapie. V případě průkazu těž-
kého stupně dysplazie nebo časného 

místě chirurgická resekce. Výborné vý-
sledky 5letého přežití pacientů po sliz-
niční resekci časného adenokarcinomu 
jsou v kontrastu s relativně významnou 
pooperační morbiditou i  mortalitou 
u chirurgické ezofagektomie.

Rozlišujeme dva základní typy endo-
skopické léčby –  endoskopickou resekci 
a ablaci [25]. 

Při resekci je endoskopicky snášena 
sliznice pomocí vytvoření „pseudopo-
lypů“ podpichem a  nasátím do nád-
stavce endoskopu a  následným seříz-
nutím diatermickou kličkou. Materiál 
lze vybavit k histologickému vyšetření. 
Někdy je nutné postupovat po částech 
a i na několik etap. Náročnější technika 
tzv. submukózní disekce umožní endo-
skopickou technikou preparovat v pod-
slizniční vrstvě a snést celý segment sliz-
nice vcelku.

Ablační metody vedou různým me-
chanizmem ke zničení metaplastic-
kého epitelu in situ. Nevýhoda je ne-
možnost histologického zhodnocení 
celé postižené oblasti. K  ablaci lze vy-
užít koagulaci pomocí APC (argonové 
plazmy), fotodynamickou terapii nebo 
radiofrekvenční ablaci povrchové vrstvy 
sliznice pomocí elektrody na balónu 
(systém HALO Barrx). Probíhající stu-

dií, jež by svědčily o tom, že adekvátní 
antisekreční léčba chrání před vznikem 
karcinomu, ale na její určitý pozitivní 
vliv lze nepřímo usuzovat z  celé řady 
dat. Snížení rizika vývoje karcinomu ne-
bylo přímo prokázáno ani po účinné an-
tirefluxní operaci. Teoreticky lze před-
pokládat lepší kontrolu refluxu a  nižší 
vystavení jícnu kontaktu se žaludečním 
obsahem po úspěšné antirefluxní ope-
raci než při farmakoterapii, avšak signifi-
kantní rozdíl v obou typech léčby nebyl 
prokázán  [23]. Samotná přítomnost 
Barrettova jícnu není tím faktorem, který 
by měl určovat indikaci operace. Sledo-
vání pacientů i po operaci by mělo být 
stejné jako bez ní.

Uznávaný důvod k  endoskopické in-
tervenci na sliznici Barrettova jícnu je 
v  současné době nález těžké dyspla-
zie pro velké riziko vzniku následného 
či koincidujícího adenokarcinomu a od-
stranění již prokázaného adenokarci-
nomu v časném stadiu [24]. Kontraindi-
kovány jsou léze s  vředem a  infiltrující 
sm2– 3, dále je nutno zhodnotit stupeň 
diferenciace, makroskopický vzhled 
a  velikost a  riziko případného chirur-
gického výkonu. V  případě nevhod-
nosti endoskopické léčby nebo pokroči-
lého nálezu invazivního karcinomu je na 

Tab. 2. Doporučený postup dispenzarizace nemocných s BJ.

Bez dysplazie úvodem dvě gastroskopie s biopsiemi 
během jednoho roku dále endoskopie po třech (2–4) letech

Nízká dysplazie kontrolní gastroskopie s odběrem biopsií  
za šest měsíců

endoskopie každý rok, dokud nedojde k vymizení dysplazie  
u dvou následných vyšetření

Vysoká dysplazie potvrzení histologického nálezu zkušeným 
patologem

slizniční nodularita – endoskopická resekce, bez viditelné léze – 
endoskopie každé tři měsíce či léčebná intervence (endosko-
pická resekce, ablace nebo chirurgická – resekce jícnu)

Tab. 3. Souhrn informací o prekancerózách jícnu.

• špatná prognóza klinicky zjevného karcinomu jícnu
• vzrůstající incidence adenokarcinomu jícnu
• rizikové faktory – kouření, alkohol, obezita, refluxní nemoc jícnu, Barrettův jícen
• �screening Barrettova jícnu mezi pacienty s refluxními symptomy – endoskopie při dlouhotrvajících potížích,  

věk nad 50 let, muži
• �u Barrettova jícnu je indikována dlouhodobá léčba refluxu – medikamentózní inhibitory protonové pumpy nebo antirefluxní 

operace a současně pravidelná endoskopická dispenzarizace
• endoskopická (nebo chirurgická) intervence při průkazu těžké dysplazie v terénu Barrettova jícnu
• endoskopie u pacientů s tumory hlavy a krku k diagnostice synchronní malignity jícnu
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adenokarcinomu je indikována inter-
vence – endoskopická resekce nebo 
ablace, případně resekce jícnu.

Z praktického hlediska má význam též 
vyšetřování a kontroly u pacientů s acha-
lázií, po poleptání jícnu a při současné 
přítomnosti karcinomu hlavy a  krku 
(tab. 3).
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