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[náčelník plk. doc. MUDr. Miloslav Arient, CSc.]

Kardinálním problémem v cytologickém vy-
šetřování je Zpravidla diagnostika malignity.
Cytologická nátěrová technika byla vypracová-
na k vysoké dokonalosti zásluhou morfologická
hematologie. Punkční cytologická biopsie kostní
dřeně se stala Obecně dostupnou vyšetřovací
metodou onemocnění krvetvorby včetně malig-
ního Systémového bujení. Hematolog může při-
měřeně použít obecně cytologických diagnos-
tických hledisek i při vyšetřování dalších orgá-
nů krvetvorby, tj. mízních uzlin a sleziny, jakož
i při diagnostice zhoubného bujení vycházející-
ho Z jiných orgánů, pokud lze Získat cytologic-
ký materiál pro vyšetření na podložním Skle
[11,12,13,19,20].

Při podezření na maligní proces Se volí v běž-
né klinické praxi zpravidla tyto technické po-
stupy k Získání materiálu pro cytologické vy-
šetření. ' _- - o

1. Punkce. Nebudeme popisovat punkci kost-
ní dřeně, jejíž technikaifje všeobecně Známá.
Sternální jehla je však pro punkci jiných orgá-
nů nevhodná, poněvadž příliš traumatizuje na-
bodnutý orgán, Zvyšuje riziko krvácení a Za-
plavuje Získaný cytologický materiál periferní
krví. Pro punkci měkkých orgánů jsou vhodné
dlouhétenké jehly O Zevním průměru 0,6 až
0,8 mm.’Velmi dlouhé jehly tohoto kalibru se
však obtížně vpichují dokůže, neboť Se ohýbají;
pak je nutné předem propíchnout kůži silnější
jehlou a cytologickou jehlou jako mandrénem
provést teprve vlastní vpich do vyšetřované
tkáně. Anestézie není třeba, vpich není o nic
Více bolestivý než jakákoli podkožní injekce.
Iehlu používáme bez mandrénu a během proni-
kání orgánovou tkání kontinuálně nasáváme

nasazenou stříkačkou. Všechny použité jehly
i stříkačka musí být bezvadně Suché [18].

Získané množství materiálu je malé, jedna
nebo dvě kapky, jež ulpí Zpravidla v jehle,
avšak postačí docela dobře ke Zhotovení něko-
lika krátkých tenkých nátěrů dostatečně boha--
tých na buňky. Popsaným Způsobem možno leh-
ce,punktovat Zvětšené mízní uzliny [3, 6, 8, 9,
10, 16], Zvětšenou slezinu [5], různé povrchní
tumory, Zvětšenou štítnou žláZu, Zvětšené slinné
žlázy, cervikální cySty, játra [7], plíce, ledvinu
i jiné orgány [18]. Odběr materiálu k cytolo-
gické biopsii Sleziny provádíme často S výhodou
současně s punkci pro splenoportografii pod
kontrolou rtg. Nasátí materiálu je Samozřejmě
nutno provést před vstřiknutím kontrastní lát-
ky.

2. Otisky. Za účelem histologické biopsie chi-
rurgicky excidované orgány či jejich části lze
výhodně Zpracovat též cytologicky, a to otiskem
čerstvé řezné plochy na podložní sklo. Otisk je
nutno provést ihned po exstirpaci, nejlépe ještě
přímo na operačním Sále, dříve než je vyšetřo-
vaný orgán vložen do histologické formolové
fixáže. Tvoří-li se při otiskování místo žádou-
cích polosuchých skvrn na Sklíčku kapky, je
lépe volným tahem otiskovaného orgánu vytvo-
řit delší nátěr, který je pak tenčí. Diagnostický
velmi významné je cytologické vyšetření otisků
excidovaných mízních uzlin, u nichž toto vy-
šetření je často cennější než histologické a vždy
Se s ním vhodně doplňuje, takže nemá být nikdy

*) Předneseno :na celoarmádním Shromáždění laborator-
ních pracovníků vojenstkých nemocnic ve Vojenské nc-
moonici SNP v Ružoımberku 31. 10. 1967.
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opominuto. Ale i u ostatních orgánů, Zvláště
např. jde-li o podezření na hemoblastom nebo
hemoblastózu, je velmi cenné a někdy nenahra--
ditelné. Podle našich původních zkušeností lze
provádět velmi dobré otisky dokonce i zčásti
malých válečků tkáňových, Získaných bioptic-
kými jehlami pro histologické vyšetření např.
jater.

3. Buněčné sedimenty patologických těles-
ných tekutin, nejčastěji pleurálního exsudátu a
ascitu. Punktát k cytologickému vyšetření se
zachytí do malé Zkumavky [5 až 10 ml] S jed-
nou kapkou heparinu, promíchá a ihned donese
do laboratoře k dalšímu Zpracování. Podle po-
třeby Se centrifuguje krátce a při nízkých otáč-
kách [10 až 15 min., 1500 ot./min.] a ze sedí-
Inentu Se běžným způsobem Zhotoví tenké ná-
těry [1, 2]. Celý tento postup nemá trvat déle
než 2 hodiny. jakékoli zdržení při Zpracování
materiálu Znamená značné zhoršení jemných
cytomorfologických vlastností a Znehodnocení
celého vyšetření.

Tzv. exf-oliativní cytologie pneumologickâ, gynekologic-
ká a gastroeznterologická je Zpravidla záležit'osıtí přísluš-
ných odborníků samých, proto ji z tohoto obecného pře~
hledu vypouštíme.

Při hotovení cytologických preparátů Se musí
v každém případě zachovat základní princip
nátěrové techniky [14, 15], tj. zhotovit nátěry
či otisky dostatečně tenké, aby rychle - během
několika vteřin —— Zaschly a buňky byly pěkně
rozprostřeny. Příliš Silná vrstva tekutiny vede
k dlouhému Schnutí a buňky podléhají mezitím
nekrobiotickým a nekrotickým změnám, špatně
Se barví, pozbývají Svých typických a právě
těch nejjemnějších vlastností a jsou sbaleny do
kulaté formy, což vše činí jejich hodnocení Ob--
tížným až nemožným. Stejně nepříznivě Se
uplatňuje jakékoli prodlužování intervalu od
izolace z těla do okamžiku Zhotovení nátěru.
Cytologický materiál ve vlhkém Stavu rychle
podléhá Zkáze. Nezkušený pracovník v tomto
bodě Zpravidla nejčastěji chybuje.

Suché nátěry vydrží' několik dní beze změny,
nejlépe je po 24 hod. je fixovat bezvodým meta--
nolem 3 min. a pak obarvit běžným způsobem
jako krevní nátěry technikou panoptického bar-
vení May-Grünwald-Giemsa. Dobu barvení Giem-
Sovým roztokem bývá nutné modifikovat, je
vhodné obarvit jeden nátěr napřed na Zkoušku
a podle výsledku pak přizpůsobit barvení dal-
ších preparátů téhož případu. Použití jiných
tinkčních technik nemá proti metodice MGG
žádné výhody [2, 15, 21].

Při posuzování cytomorfologíckých známek
suspektních z malignity ,nutno hned úvodem
uvést, že neexistuje žádná cytologická diagnos-
tická Známka Specifická pro zhoubné bujeni,
jinak též řečeno, že nelze z jediné úchylné buň-
ky vyslovit diagnózu Zhoubného bujení. Teprve
integrace počtu, kvality a závažnosti některých
fyziologických a patologických úkazů může vést

k určitějšímu závěru. Které jsou to známky, 'jež
mohou vést k výroku o podezření na malig-
nitu?

jsou to jednak morfologické jevy indikujíci
překotnou buněčnou proliferaci [někdy i fyzio~
logickou!], jednak patologické anomálie pod-
míněné hlavně poruchami buněčného dělení a
vyzrávání. Tyto anomálie vyplývají ze samé pod-
staty patofyziologie nádorového růstu, a jsou
proto velmi hojně Zastoupeny v nátěrech z ma-
ligních tumorů; vyloženě Specifické pro maligní
růst však nejsou, nebot' v nepatrném procentu
je lZe nalézt i v tzv. normální nebo benigní bu-
něčné populaci.

Hlavní morfologické známky budící podezře-
ní na maligní charakter patologických nálezů
uvádíme Souhrnné v následujících odstavcích.
je důležité, že Sarkomy a karcinomy Se v někte-
łných níže uvedených bodech poněkud liší, což
je dáno rozdílným patofyziologickým a konec
konců i klinickým chováním obou těchto zá-
kladních nádorových druhů. Karcinomy obecně
jeví pomalejší progreSi a vyšší Stupeň tkáňové
a buněčné diferenciace než Sarkomy.

1. Zvýšené procento mitóz. Za normálních
okolností nacházíme mitózu jen velmi vzácně,
1 až 2 na- 1000 buněk příslušného druhu, a to
i v tak proliferačně aktivních tkáních, jako je
mízní uzlina. U Sarkomů bývají mitózy velmi
hojné, velmi často jde o mitózy patologické,
nepravidelné a multipolární mitotické figury
S neuspořádanými a aberantními chromozomy.
U karcinomů mitózy nemusíme Zastihnout [ obr.
1).

Obr. 1

Otisk excidované uzliny. Metastatická infżltra~
ce uzliny velkými velmi anaplastíckými tumoróznímı' buň-
kami. Mítóza. 1200krät _

2. Výskyt buněčných trsů v nátěru. Trsy jsou
různě veliké, čítají několik buněk až několik
desítek buněk, často rázu Syncytií bez Zřetel-
ných buněčných hranic, nebo dokonce nahlou-
čené jaderné masy bez viditelného cytoplazma-
tického'lemu'(obr.2].` ' ' ` `
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Obr. 2

Nátěr Sternálního punktátu. Syncytz'ální trsy
malı'gních buněk metastatı'ckěho původu I šlo o Grawz't-
Zůu nádor). Naprostý útlum Iıemopoetı'ckě tkáně. 200krát

V beiniigních i inaligníclı exsudátech Z pleurální a peıfi~
toneální dutiny najdeme ~~č~asto~‹“pravidel\né okrouhlé Ino-
rulovité trsy většího počtu buněk nepříliš zralých epite-
liálního rázu [15, 21], jež někdy Svou morfologií Svádějí
k uñáhleným Závěrůnı na ınaligníitu. Podle. našeho ná‹
zoru jde v Itěchto případech o plovoucí rostoucí buněčné
kolonie, jež pro' cytologiflokou diagnostiku nem-aji valné
ceny. T-a-to „tkáňová kultura“ buněk v exSudáˇtu podléhá
jfiž zcela Svéráznýni Zákonům růstu Známým Z kultivace
tkání. Poněvadž kultivované buňky ~— jak známo —— Ztrá-
cejí diferenciaci, nelze za ltěchto okolnosti rozlišit, Zda
jde O benigní či Imaligní buněčný klonus, jinými Slovy,
Zda jde v našich konkrétních klinických případech o'buň-
ky původu mezoteliálního nebo kvarcivnomového.

3. Výrazná polymorfie buněk, jádra i plazmy.
Polymorfie Se týká velikosti, tvaru i struktury
(obr. 3, 4). Na'př. průměr jader kolísá v po-
měru až 1 : 3 a více. Tvar jádra buněk i Z téhož
trsu jeví Značnou rozmanitost, je kulatý, Oválný,
laločnatý až monstrózní. Zatím co u Sarkomů
bývá Struktura chromatinu u většiny buněk
velmi jemná a řídká, tedy krajně nezralá, u kar-
cinomů jeví často jistý Stupeň vyzrálosti nebo
je Obecně i dosti hrubá.

Obr. 3

Otı'sk excı'dované uzlżny. Nápadná polymorfíe
a jaderné atypże u lymfosarkomu. 1200krăt ,

Obr. 4

OtZ'Sk excı'dovaněho krčního nádorku. Ia—
derné atypı'e a polymorfı'e u retı'kulárního Sarkomu.
1200/Crát

Plazma je u některýchH buněk široká, častěji
však najdeme jen uzounký lem plazmatický
kolem relativně velikého jádra nebo vůbec jen
nahé jádro. Iádroplazmový poměr bývá totiž
Zpravidla Silně posunut u tumorózních buněk
Ve prospěch jádra. U Sarkomů je plazma Oby-
čejně bazofilní, u karcinomů někdy také poly--
chromatofilní i oxyíilní. Tumorózní buňky, Zvláš-
tě karcinomové, jsou často nápadné mimořád-
nou velikostí, Obvykle jsou mnohem větší než
homologní buňky normální. Tumorózní buňky
jsou všeobecně dosti fragilní, takže v nátěrech
nalézáme hojnost buněčných a jaderných Stínů,
buněčného detritu a s tím v Souvislosti ~— po—
kud je přítomna mezenchymální tkáň -- i roz-
množení a Zvýšenou aktivitu íagocytů.

4. Výskyt mnohojaderných buněk a obrov—
ských buněk S četnými jádry navzájem Se pře-
krývajícími. jednotlivá jádra Se opět Značně
mohou lišit navzájem co do velikosti, tvaru a
Struktury chromatinu (Obr. 5]. Ide o důsledek
anomálií buněčného dělení, k tvorbě obrov-

Obr. 5

N á t ě r
rovská
1200krát

Sedżmentu hrudního punktătu. Ob-
mnoho/'aderná buňka při karcinomu pleury.
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skÿch buněk dochází zejména při častém ami—
totickém dělení jádra bez příslušného rozdělo-
vání plazmy.

5. Výskyt četných jaderných atypií, jež jsou
opět výsledkem patologických mitóz: jádra ne-
úplně rozdělená,-někdy Se zřetelnou linií ne-
úplného oddělení, pučení jader, jaderné odštěp-
ky, riederizace, nepravidelné laločnatění. Také
Vakuolizace, karyorexe a pyknóza jader bývá
vidět. Pyknotická jádra někdy splývají Ve Velké
bizarní amorfní jaderné masy (obr. 3, 4, 6].

6. Vÿrazné rozmnožení nukleolární masy.
Bud' najdeme jedno Velké jadérko nebo četná
menší, často velmi pokroucených rozvětvených
bizarních tvarů (obr. 7, 8]. U karcinomů někdy
nemusí být jadérka Zvětšená, v panoptickém
barvení dokonce nemusí být v některých pří“
padech ani viditelná. Hodnotit velikost nukleolů
lze jen v nepoškozených buňkách, nebot' při
cytolýze se jádro a zejména jadérko arteficiálně
značně zvětšuje.

7. Anaplazie. Chybění Známek morfologická
a funkční diferenciace plazmy, zejména u sar-
komo'Vých buněk, je naprosto typické, plazma je
nezralá, obsahuje nejvýše někdy jen azurofilní
granula, nebo je jemně či hruběji Vakuolárně
degenerovaná (obr. 1, 4, 5]. U karcinomovÿch
buněk nebývá stupeň anaplazie vždy tak Vyso-
ký, takže lze někdy pozorovat i Známky sekre~
ce hlenu, Střádání glykogenu apod. Buňky prs-
ténčité (Siegelringzellen) jsou však běžné v ex-
Sudátech Za nejrůznějších okolností, mohou být
též mezotelového původu a nemusí jít vždy hned
o buňky karcinomové.

8. Heterotopive. Výskyt buněk morfologicky
cizorodých Ve Vyšetřované tkání budí vždy Váž-
né podezření na metastaticky zavlečené elemen-
ty (3] (obr. 1, 2).

9. Útlum (až úplné chybění) normálních au--
tochtcnních buněk v určitém orgánu je rovněž
suspektní z event. útlaku metastatickými mali-
gními strukturami (obr. 1, 2]. Je pochopitelné,
že hodnocení uvedené Ve dvou těchto posled‹
ních bodech vyžaduje zkušenosti v identifikaci
normálních Struktur při cytologickém vyšetření.

10. Nález specifických tumorózních elementů.
Ide hlavně o obrovské buňky ReedoVy-Stern-
bergovy, jejichž přítomnost svědčí s vysokou
pravděpodobností —-— a při příslušném korelátu
klinickém S jistotou ——— pro diagnôzu maligního
lymfogranulomu. I Zde však byly popsány Vzác-
nější výjimky [17]. Typická ReedoVa-Sternber-
goˇva buňka v nátěru má průměr asi 60 až 80 um,
nepříliš širokou bazoíilní plazmu, v níž je roz-
loženo několik nestejně velkých, Vzájemné se
překrývajících jader s chromatinem jemně trám-
čitým a S obrovskými Íialově modrými nukleoly
Značně nepravidelného tvaru. U buněk Více roz-
tažených nebo poškozených je plazmatický lem
širší a jeho barva je podstatně bledší. Od ty—
pických buněk Reedových-Sternbergových lze
,nalézt plynulé přechody přes tZV. presternber-
gcvské buňky až k iritovaným Velkým buňkám
lymfoidního retikula. Tyto přechodné elementy

Obr. 6

Týž preparăt. Karyorexís. 1200krát

Obr. 7

Otı'Sk excidované krční uzlı'ny. a] P611010—
gickä velkä lymfoidni retikulărııí buňka s velkým jadér-
kem (tzv. presternbergovskä buňka). b) Mítóza téhož bu-
něčného druhu, nad ní eozínofı'lní granulocyt. 1200krát

Obr. 8

Týž préparait. a] Presternbergovskä'buñka, ještě více ana-
plastı'ckă -než předchozí. b j Pravá .ReedovažSternbergOva
buňka. 1200krát
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maji podobné morfologické Vlastnosti jako pra-
vé Reedovy-Sternbergovy buňky, ale jen jedno
velké jádro (obr. 7, 8].

jak už Zdůrazněno, teprve Větší výskyt právě
popsaných fenoménů a jejich vzájemná kombi~
nace budí větší či menší podezření Z malignity.
Nález ojedinělých anomálií je málo významný,
dají se nalézt vzácně i u Zcela zdravých osob,
kde Zapadají Zřejmě do rámce extrémů biologic-
ké variability. U některých proliferativních Syn-
dromů zánětlivého a regenerativního rázu nebo
následkem působení fyzikálních a chemických
nox [záření, cytostatika) se mohou některé
Z těchto úchylek objevit dokonce ve značně
větším počtu. Zejména některé druhy buněk,
např. buňky lymfoidního retikula ve dřeni kost~
ní a taktéž buňky mezoteliální v pleurálním
eXSudátu a ascitu mohou Svou polymorfií a zvý-
šenou proliferační aktivitou imitovat neoplas-
tické elementy ( 4, 15). Toto obtížné diferenciál‹
ně diagnostické hodnocení vyžaduje již určité
zkušenosti. Morfolog proto musí vyslovit svůj
soud v každém případě S přihlédnutím k celko-
vému klinickému obrazunemocného, jen tak
může ve vzájemných souvislostech vytěžit co
nejvíce z laboratorního nálezu.

V kladném případě se závěr cytologického
vyšetření omezí většinou jen na obecné kon-
statování malignity s větší či menší mírou prav-
děpodobnosti. Méně často je možné vyslovit ur-
čitější Soud též o tom, Zda jde o karcinom nebo
o Sarkom. Při nálezu maligního bujení v mízní
uzlině lze někdy pokusit se o bližší Specifikaci
tumoru, např. lymfogranulom, lymfosarkom, re-
totelsar'kom, lymfogenní metastáza karcinomu.
Zařazování karcinomů, Zejména jejich metastáz,
podle orgánového východiska je ve valné vět-
šině případů v cytologické nátěrové praxi ne-
možné. Zde řekne rozhodující slovo daleko spi—
še histologické vyšetření.

Souhrn

Popsány základní technické možnosti odběru a
Zpracování materiálu pro cytologické vyšetření, po-

JUBILEA

kud jsou proveditelné v každé klinické laboratoři.
Používáno výlučně nátěrové techniky; barvení May-
Grünwald-Giemsa.

Pro diagnózu malignity může s určitou pravděpo-
dobností Svědčit řada cytomorfologìckých Znˇámek,
které jsou však ve své podstatě diagnostický nespe-
cifické. Teprve velká frekvence těchto úchylek a je-
jich vzájemná kombinace umožňují vyslovit určitější
závěr. Metodika má obecnou platnost pro nejrůzněj-
ší orgány a může v některých případech významnou
měrou přispět ke klinické diagnostice malignity.
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