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Abstract I: Correlation of anatomical and electrophysiological target

Introduction

Although microrecording is common in subthalamic stimulation, microelectrode monitoring
prolongs surgical time and may increase the risk of haemorrhagic complications. The main
reason for electrophysiological mapping is the discrepancy between the calculated anatomical
and final electrophysiological targets. The aim of this paper is to describe the relationship
between anatomical and electrophysiological targets defined as the best electrophysiological
recordings from multiple parallel electrode tracts, explaining the target discrepancy with
attention paid to the role of brain shift and patient- and disease-related factors.

Materials and Methods

Subthalamic electrodes were stereotactically implanted in 58 patients using microrecording by
means of parallel electrodes at defined distances. The relationship between the final electrode
placement to its anatomical trajectory and the relationship between the definitive electrodes
implanted on the right and left sides were analysed, as was the influence of patient age,
Parkinson's disease duration, and late motor complications duration.

Results

Final electrode placement matched the anatomical trajectory in 53.4% of patients on the right
side and 43.1% of patients on the left side. Electrode positions were symmetrical in 38.3% of
patients. The analysis of left and right electrode positions does not prove a statistically
significant prevalence of lateral and posterior final electrode trajectories as could be expected
from lateral and posterior movements of the brain caused by brain shift, although there was
some tendency for a larger percentage of lateral electrodes on the left side. Age, Parkinson's
disease duration, and L-DOPA effect duration were not confirmed as responsible factors.
Conclusions

The difference between anatomical trajectory and final electrode placement supports the use
of functional microelectrode monitoring in subthalamic deep brain stimulation. Brain shift is
not the only causative factor of the difference. The possible roles of age, Parkinson's disease

duration, and late motor complications duration were also not confirmed by study results.



Abstract II: Talairach’s technique of stereoencephalography with planning
software

Introduction

At present there are two trends in invasive encephalographic monitoring of patiens suffering
from pharmacoresistant epilepsy - towards reduction of patiens selected for invasive
monitoring because of the implementation of advanced imaging techniques into the protocol
of presurgical evaluation and on the other side growing number of the most difficult patients
referred for epilepsy surgery. The study presents the experience with Talairach’s technique of
intracerebral electrodes implantation adapted for stereotactic computer planning software.
Materials and Methods

Although the use of Talairach’s stereotactic system was published in 1949, the development
can be traced back to 1947. The most important feature of Talairach’s system is double grid as
a guide for drill, screwdriver, guiding screw and electrode to the target structure. In 1999 MRI
Siemens Symphony 1,5 T with MRI compatible ceramic frame Leibinger, stereotactic
planning software Praezis Plus and special double grid became available for the implantation
of intracerebral electrodes. Intracerebral stereoencephalographic electrodes were implanted in
67 pharmacoresistant epilepsy patients with extratemporal origin suspected in 33 patients and
temporal in 34 patients. Number of seizures per month was significantly higher in
extratemporal cases. General indication for invasive monitoring was the need for exact
definition of the seizure origin side that could not be achieved with non invasive techniques.
Results

In only three patiens the result of completed monitoring failed to define resectable
epileptogenic area. The results of temporal resections were Engel 1 64,7 %, Engel II 17,6 %,
Engel III 5,9 % ,Engel IV 5,9 % and Engel V 5,9 %. Seizure outcomes in extratemporal cases
were also satisfactory - Engel I 36,7 %, Engel II 12,1 %, Engel III 24,2 %, Engel IV 18,1 %,
Engel V 3,0 % and non localising 6,0 %).

Conclusions

Despite the progress in advanced imaging technique and sophisticated non invasive
electrophysiological monitoring there are patients in whom even the most detailed and
comprehensive non invasive investigation fails to delineate the epileptogenic focus
sufficiently for the purpose of epilepsy surgery. Talairach’s system is one of the most
beneficial techniques of invasive monitoring because of its precision and versatility. Modern

computer planning systems eliminates tedious manual calculation. Careful patient selection



and choice of targets for sufficient exploration paying full attention to patiens safety are

prerequisities for successful surgery.
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1 Uvod

Ptes prechodny utlum funkéni stereotaxe v obdobi 70.let 20.stoleti daném rozvojem
farmakoterapie dochazi v soucasnosti k progresivnimu nértstu indikaci a poctu provedenych
funk¢nich stereotaktickych vykoni. Vlastni indikaci k funkénimu stereotaktickému vykonu je
nutné vnimat v kontextu pokroku na poli neuroradiologickych metod vcéetné pocitacového
zpracovani obrazi, elektrofyziologickych technik a biochemickych vysetfovacich metod a
ztoho vyplyvajiciho narGstu poznatki o patofyziologii funkénich poruch centralniho
nervového systému. Stereotaktickd technika diky pfesnému urceni polohy definovaného bodu
v prostoru umoziuje cileni operacniho vykonu ve zvolené oblasti mozku a pfinasi nové
poznatky o funkéni anatomii mozkovych struktur diky moznosti prostorové integrace
vysledkl vySetfovacich metod.

Jednim zcili prace je shrnuti soucasnych moznosti funkéni stereotaktické techniky
na poli 1é¢by nemocnych s jinak nekontrolovatelnou bolesti, psychiatrickymi onemocnénimi a
farmakorezistentni epilepsii. V tomto piehledu neni mozné piejit ani historické milniky
vyvoje funkéni stereotaxe ve vySe uvedenych oblastech vcetné jejich prukopniki. Literarni
prehled dopliiujeme o uvedeni prvnich zkuSenosti s chirurgickymi aspekty implantace
elektrod do ptfedniho thalamického jadra u nemocnych s farmakorezistentni epilepsii.

V oblasti stereotaktické terapie nemocnych s poruchami pohybu jsme ziskali rozsahlé
zkuSenosti s nemocnymi, u nichz byla provddéna stereotaktickd stimulace subthalamického
jadra pro Parkinsonovu chorobu s pouZzitim komplexni elektrofyziologické monitorace. Dale
jsme provadéli stereotaktickou implantaci intracerebralnich elektrod do globus pallidus
internus u nemocnych s dystonii a nucleus ventralis intermedius thalamu u nemocnych
s esencialnim tfesem. V praci prezentujeme nové poznatky, dilezité pro anatomicko funkéni
korelaci cilovych struktur v terapii extrapyramidovych onemocnéni a pfinasejici argumenty
pro soucasnou diskuzi o nutnosti vyuziti peroperaéni elektrofyziologické monitorace.

Podobné jsme unemocnych s farmakorezistentni epilepsii ziskali zkuSenosti s tadou
technik invazivni monitorace epileptogennich struktur mozku pfedevS§im z pohledu
chirurgické indikace, implanta¢nich technik, minimalizujicich riziko vykonu a
optimalizujicich diagnosticky pfinos, a konecné ptinosu pro vysledek resekéniho vykonu
s ohledem piedevsim na eliminaci zachvati. Diraz je kladen na popis Talairachovy techniky,
spojujici precizni jednoduchou metodu vypracovanou koncem 40. let 20.stoleti s moznostmi

soucasné neuroradiologie.



Na zakladé ziskanych vysledki u jednotlivych indikaci prezentujeme pohled na mozny
vyvoj stereotaktické funkéni neurochirurgie v nejblizSi budoucnosti, kterou vidime
v kombinaci preciznich ptredoperacnich, intraoperacnich a pooperacnich neuroradiologickych
technik a spolehlivych ptesnych operacnich stereotaktickych systémil s peroperacni
elektrofyziologickou verifikaci cilovych struktur, vSe udobie indikovanych a kvalitné

sledovanych nemocnych.



2 Stereotakticka operacCni technika - zakladni poymy

2.1 Principy stereotace

Podstatou stereotaktické metody v neurochirurgii je zasazeni ptesné urceného
intrakranidlniho cile ve sméru definované trajektorie. Zakladni podminkou je znalost pfesné
polohy cile v prostoru. V piipadé¢ ramové stereotaktické operacni techniky se poloha
intrakranidlniho cile urcuje ve vztahu ke stfedu stereotaktického ramu, pevné fixovanému
na hlavé nemocného. Pomoci stereotaktického opera¢niho systému lze ptesn¢ zavést operacni
nastroj a provést napiiklad biopsii mozkového tumoru, odsati mozkového krvaceni, abscesu
nebo cysty. Technika ale také umoznuje termokoagulaci (nejcastéji pomoci radiofrekvenéniho
generatoru), kryoablaci (destrukei chladem) nebo chemodestrukci (naptiklad lokdlni instilaci
alkoholu) zvolené mozkové struktury scilem ovlivnéni neurologického nebo vyjimecné
psychiatrického onemocnéni. V tomto piipadé hovoiime o funkéni stereotaxi leziondlni.
Podobné je mozné do zvolené oblasti zavést stimulacni elektrodu a provadét stereotaktickou
stimulaci- neuromodulaci.

Pfi vlastni operaci je nejprve stereotakticky rdm pevné upevnén na hlavu nemocného.
Nasledné je provedeno neuroradiologické vysetieni - v souCasnosti CT nebo magneticka
rezonance. Na zékladé tohoto vySetieni urCujeme polohu mozkovych struktur
ve stereotaktickém prostoru uréeném zakladni rovinou stereotaktického ramu a kolmici
vztyCenou ve stiedu tohoto ramu (riizného tvaru, pokud kruhovy, lze pouzit termin
stereotakticky kruh) pomoci systému kartézskych nebo arkopolérnich soutadnic.

Kartézskou soufadnicovou soustavu vytvofil francouzsky filosof a matematik René
Descartes (1596- 1650). Tato soustava definuje polohu bodu v prostoru pomoci vztahu ke
ttem nasebe kolmym rovinam. Priseciky téchto rovin byly oznaleny jako osy x,y a
zasviraji vzijemné pravé Uhly. Vyuziti sférickych neboli arkopolarnich koordinat
(vzdalenost bodu od stfedu soustavy a uhly, které tato spojnice svird s jednotlivymi rovinami)
je obecné méng Casté.

Pokud je mozné pomoci zvolené neuroradiologické techniky cilovou strukturu piimo
zobrazit (napiiklad tumor nebo hematom), hovofime o cileni pfimém. Pokud je cilem
struktura, kterou neni mozné dostupnymi radiologickymi technikami piesné zobrazit, je nutné
stanovit polohu cile vzhledem k bodim, které jsou zobrazitelné pomoci pouzivanych
radiologickych technik. Tyto body oznacujeme jako vztazné body a soustava vztaznych boda

tvofi vztaznou soustavu. Ve funkcni stereotaxi jsou dilezité predevSim vztazné body



prirozené. Pfirozené vztazné body jsou anatomické struktury, nachazejici se bud’to mimo

mozek (vztazné body extracerebralni) nebo uvniti mozku (vztazné body intracerebralni).
Extracerebralni vztazné body

Z historického hlediska piestavuji extracerebralni vztazné body prvni pouzivanou
vztaznou soustavu k urc¢eni polohy cile v nitrolebi. Jedna se o kostni utvary a body, které je
mozné na povrchu lebky nahmatat nebo identifikovat zrakem nebo na RTG. V kraniologii je
takovych bodl definovano ptiblizné 70. Z bodi, leZicich ve stfedni roviné lebky, je mozné
zminit nasion (nasofrontalni sutura), glabelu, bregma (junkce koronarni a sagitalni sutury),
opistokranion (bod v sagitidlni rovin¢ nejvzdalenéjSi od glabely) a inion (protuberantia
punctum orbitale (dolni okraj o¢nice), pterion (malé kiidlo kosti klinové), porion (horni okraj
zevniho zvukovodu) a euryon (definovany pii méfeni Sitky lebky kraniometrem jako bod, kde
body - naptiklad fronton a occipiton.

Vztahy extracerebralnich vztaznych bodi a mozkovych struktur jsou u zvifat stabilnéjsi
nez ulidi. Pfi porovnani zvifecich druhti jsou vztahy mezi mozkovymi strukturami a
extracerebralnimi vztaznymi body stabilnéjsi u zvifat na niz§im stupni vyvoje (7).

Ze vztahi extracerebralnich vnéjSich vztaznych bodl a intracerebrélnich struktur vychézi
orientace pii nékterych jednoduchych neurochirurgickych vykonech - naptiklad ventrikuldrni
punkce (pfistup z Kocherova bodu - pftiblizn€ 2 cm ptfed koronarnim Svem a 2,5 cm lateralné
od stfedni cary) a Kroenleinovy body k podvazu kmene a. meningica media a jejich vétvi.

Pro operace intracerebralnich struktur je tento zplsob orientace ovSem nedostacujici a
jeho vyuziti k pfesnému urceni polohy funkénich kortikalnich oblasti je rovnéz nevyhovujici
pro zna¢nou variabilitu pribéhu mozkovych zavita a ryh. Historické jednoduché topografické
studie kraniocerebralnich vztahli rovnéz pro provadéni stereotaktickych operaci
nedostadovaly. Natomto mist¢ je mozné uvést anatoma Rossolima, ktery popsal a

na polosférické ploSe zakreslil projekci mozkovych struktur na povrch hlavy (Obr.1).



Fig. 3. A modified stereotaxic apparatus named the “brain topograph,” created by
Rossolimo in Moscow in 1907.

Obr.1 Systém podle Rossolima umoznujici zakresleni projekce struktur mozku na povrch
lebky. Prevzato z (5).

Pfinosem systému je geometrické urceni polohy hlavnich mozkovych zahybii pomoci
systému c¢ar a thld, které bylo mozné prizpisobit tvaru hlavy (5). Déle je nutné¢ zminit
stanoveni dalsi vztazné linie — frankfurtské horizontaly (Reidovy linie), spojujici dolni okraj
ocnice a horni okraj meatus acusticus internus.

Ovsem technika extracerebralnich vztaznych bodi nema pouze historicky vyznam. Ze vztaht
mnoziny bodi, tvoficich zevni konturu obliceje (tedy extracerebralnich vztaznych bodl) a
intracerebralnich struktur vychdzi iregistrace kontur hlavy nemocného s 3D obrazem

vytvoienym z vysledkli zobrazovacich technik v soucasnych neuronavigacnich systémech.
Intracerebralni vztazné body

Volba intracerebralnich vztaznych bodd =zéavisela na moznostech dostupnych
zobrazovacich technik a na cili operacniho zakroku. Pomoci prost¢tho RTG snimku bylo
naptiklad mozné zobrazit kalcifikace v epifyze. Pretlak této struktury pfi mozkovém nadoru
nebo jiném expanzivnim procesu je oznacovan podle jednoho z neurochirurgickych klasikt
jako Naffzigerovo znameni. Nevyhodou je nemoznost urceni ptresné lokalizace kalcifikace
ve vztahu k jednotlivym ¢astem glandula pinealis a anatomii mohou zkreslit i kalcifikace

v oblasti habenularni. Spiegel a Wycis proto k tomuto intracerebralnimu vztaZnému bodu
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pridali zevni vztazné body — interaurikularni linii. Tato volba se pozdéji neukéazala Stastnou
pro velmi variabilni vztah intracerebrélnich struktur k této linii.

K omezenym mozZnostem rentgenového snimku ovSem diky Dandymu pfistoupila
moznost piimého zobrazeni komorového systému - ventrikulografie pomoci kontrastni latky
nebo  vzduchu (pneumoencephalografie). Na ventrikulografickych snimcich je mozné
identifikovat struktury, vyuzitelné jako orientaéni body pro popis anatomie komorového
systému (commissura anterior, commissura posterior, horni plocha thalamu, spodina
[I.Lkomory) (Obr.2). Nekteré tyto struktury mohou byt pouzity jako vztazné body pro
stereotaktické zobrazeni, naptiklad v soucasnosti vyuzivana soustava CA- CP (commissura

anterior — commissura posterior), tedy interkomisuralni linie, definovana Talairachem.

—of LOWER ORIGN fq.—
A-P OFFSET

Obr.2 Schéma vztaznych bodu a linii ve ventrikulografickém obraze. Prevzato z (1).

I kdyz interkomisurédlni linie zatlaCila jiné intracerebralni vztazné body do pozadi, je
mozné ve strucnosti nékteré zminit.

Jiz zminéna vztaznd soustavu Spiegela a Wycise kombinovala intracerebralni a
extracerebralni vztazné body. Riechertova soustava vyuzivala jako vztazné body oblast
foramen Monroi (anatomicky odpovida pfednimu okraji thalamu) a commissura posterior.

Dalsi vztazné soustavy jsou vhodné pro uréeni polohy pouze nékterych struktur.
Vztaznymi body Cooperovy soustavy pro operace pallida a ventrolateralni ¢asti thalamu
u nemocnych s Parkinsonovou chorobou jsou zadni dolni okraj foramen Monroi a stied

spojnice commissura posterior a corpus pineale. Guiotova soufadnicova soustava pro operace
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pallida definovala vztazné body v oblasti pfedniho dolniho okraje corpus mamillare a zadniho
horniho okraje commissura anterior (1,7).

S nastupem angiografie se objevila snaha vyuzit angiograficky definované struktury jako
vztazné body pro stereotaktické operace. Snaha o volbu bodti bez vztahu na komorovy systém
(naptiklad ve vztahu k cévam nebo subarachnoidalnimu prostoru) zatim ukazala, ze vztazné
ventrikulografické body nelze nahradit vztaznymi body definovanymi na zaklad¢ angiografie.
OvSem moznost detailniho zobrazeni cévniho systému v oblasti cile stereotaktickych operaci

a pfistupové trajektorie podstatnym zptsobem snizila vyskyt hemoragickych komplikaci.
Stereotaktické atlasy

Podstatou stereotaktickych atlasii je prevedeni vzdjemnych vztahd intracerebralnich
struktur a vztaht téchto struktur ke zvolenym vztaznym bodim do tfirozmérného prostoru.
Stereotakticky atlas tedy obsahuje fezy mozkem provedené ve tiech nasebe kolmych
rovinach, jejichZ poloha ve vztahu ke zvolenym vztaznym bodim je pfesné urcena.

R. 1952 Talairach definoval jako vztazné body pfedni (CA) a zadni komisuru mozku (CP)
a jejich spojnici oznacil jako interkomisuralni - bazélni linii. Déle urcil ve vztahu k bazalni
linii oblasti, kde je mozné s jistotou zasahnout zvolené struktury bazalnich ganglii.
Na zakladé téchto dat vytvoril stereotakticky atlas, obsahujici soustavu zékladnich feza
mozkem v pfesném vztahu k bazalni linii CA — CP. Zéikladni fezy definoval jako fezy
paralelni s horizontalni rovinou v urovni CA - CP, d¢lici vzdéalenost od bazalni linie k vertexu
(primérné 78 mm) na osminy. Podobn¢ vzdalenost od bazalni linie po spodinu lebni rozd¢lil
horizontalnimi fezy na Ctvrtiny. V koronarni roviné rozd¢lil dal§imi fezy vzdalenost od CA
po frontalni pol na Ctvrtiny a stejnym zplisobem rozdélil i vzdalenost mezi CP a occipitalnim
polem (1,7).

Atlas Schaltenbranda a Baileyho z1.1959 se dockal Sirokého vyuziti a popularity mezi
stereotaktickymi neurochirurgy. OvSem jeho kritikové uvadéli, Zze mapy byly vytvofeny
na zéklad¢ preparatii mozku star§iho muze s lehkym hydrocefalem.

Z mén¢ znamych stereotaktickych atlasii je mozné zminit atlas Spiegela a Wycise, ktery
byl vytvofen z fezli mozkem Zeny ve véku 71 let, barvenych na myelin. Pro tcely statistické
analyzy autofi zpracovali 30 mozku v fezech provadénych po 5 mm.

Stereotakticky atlas Andrewse s Watkinsem ur€uje ptresné hranice jednotlivych struktur
na milimetrovych fezech. Pro jednotlivd jadra thalamu autofi urcili i statistické odchylky
jejich hranic. Na nomenklaturu a topografii thalamickych jader je zaméten i stereotakticky

atlas van Burena a K.C.Borkeho z 1. 1972 (1,7).
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2.2 Stereotaktické operaéni systémy
Historické poznamky

Pocatky stereotaktické operacni techniky jsou spojeny s Fyziologickym ustavem
prof. Ludwiga v Lipsku, kde Dittmar jako prvni popsal uziti vodicich zatizeni pro zavadéni
sond k cilovym strukturdm v nervové soustavé. Ludwiglv asistent Woroschiloff r.1874
zkonstruoval zvlastni cilici zafizeni, opatfené jemnym nozikem a stimula¢ni elektrodou, které
umoziovalo pfesné zasazeni urCité struktury michy. Zatizeni slouzilo k urceni lokalizace
senzitivnich a motorickych drah v bederni mise kralika.

Nazev stereotaxe pochazi z pocatku 20.stoleti od neurochirurga Horsleyho a inzenyra
Clarka. Pro ucely experimentdlni analyzy funkci mozecku autofi umistili hlavu zvifete
v pravouhlé ramové konstrukci a ovéfovali lokalizaci vytvofenych 1ézi na sériovych
histologickych tfezech, vySetfenych identickym zplsobem v fad¢€. Proto sviij pfistroj oznacili
za stereotakticky (z feckého stereos — stejny a taxis — fada) (1,7).

Historicky prvni stereotakticky systém pro kranidlni operace demonstroval r.1889

na schtizi Spole¢nosti pro fyziku a medicinu Moskevské univerzity Zernov (Obr.3).

Haromoenens gupmon 6. Ll/sabe" 8b Mockst.

Obr.3 Zernoviv stereotakticky systém - dobova kresba. Prevzato z (5)

Tento pionyrsky systém vyuzival zékladniho vztazného kruhu, upevnéného ve vysi

zvukovodu a kofene nosu. Pozoruhodna byla i konstrukce opera¢niho systému, vychézejici ze
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dvou obloukt, pfipevnénych v rovin€ interaurikularni (ekvator) a sagitalni (meridian).
Po obloucich se pohybovaly sondy — radiusy. Spolu stimto systémem vytvofil Zernov
ispecialni mapy kortikélnich struktur a podafilo se mu wurcit lokalizaci nékterych
subkortikalnich jader.

Technika byla i klinicky vyuzita. U jednoho nemocného byl pomoci Zernovova systému
(encefalometr) evakuovan absces v oblasti Rolandické fissury vlevo. U dalSiho sice byla
operace po provedené trepanaci s obnaZzenim normdlniho kortexu mozku ukoncena, ovSem
pitevni nalez prokéazal piesnou polohu trepanace nad subkortikdlné ulozenym abscesem.
U tfettho nemocného encefalometr napomohl pfesnému urceni topografického vztahu
pourazového kostniho defektu ke kortikalnim strukturdm (gyrus temporalis medius vlevo).
Zernoviv zak Altuchov systém vyuzil pro tvorbu encefalometrickych map. Zato, Ze tyto
skutecnosti  zcela nezanikly vevyvoji udélosti poruskych revolucich, vdécime
stereotaktickému neurochirurgovi Kandelovi. Jiz zminény anatom Rossolimo Zernoviv
pristroj obohatil o aluminiovou polokouli s vyzna¢enymi projekcemi diilezitych kortikalnich a
subkortikalnich struktur a otvory, kterymi bylo mozné pomoci inkoustového pera projekci
zvolené struktury vyznacit na kazi (1,5) (Obr.1).

Jak jiz zminéno vySe v souvislosti se vznikem terminu stereotaxe, r.1908 neurochirurg
Horsley a inZzenyr Clarke publikovali vyuziti stereotaktického experimentalniho systému. R.
1920 Clarke pfi tvaze o moznosti klinického vyuziti Horsley Clarkova systému (Horsley
zemiel r.1916 v prib&hu Lsvétové valky v Mezopotamii) definoval podminky, nutné pro
provadéni stereotaktickych operaci na clovéku:

- systém umoznujici pevnou fixaci hlavy

- mechanicky systém pro pfimé smérovani néstroje k definovanému cili

- technika pro ziskavani potfebnych dat pro stereotakticky operacni systém

- vhodny operacni nastroj (naptiklad sonda), kterd miize byt zaveden do oblasti cile

Dalsi stereotakticky systém byl vytvofen r. 1918 v Montrealu Mussenem, ovSem autorovi
se nepodafilo pfesvédcit chirurgy o jeho uzitenosti. V konstrukei pfistroje a tivahéach o jeho
mozném vyuziti se objevuje nékolik velmi progresivnich prvkiti - napiiklad zavedeni
elektrody do presn¢ definované oblasti a destrukce tumoru nebo funkéni struktury
galvanickym proudem. Mussen rovnéz navrhoval vyuziti mechanického opera¢niho nastroje
pro cileny vykon na tkanich v hloubi mozku (sférotom). Jako progresivni je mozno hodnotit
1 navrh zavadét operacni nastroje pies 5 mm Sirokou trepanaci transduralné. Pristup
vyhybajici se rozséhlejsimu obnazeni mozku bylo mozné ocenit zvlasté v dobé, kdy nebyla

k dispozici antibiotika.
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Ve 30.letech minulého stoleti byla stereotaktickd metoda znovuobjevena pro vyzkum a
nasledné klinické pouziti diky praci anatoma Ransona. Tento autor zdlraziioval ptednosti
Horsley — Clarkova systému a vytvofil podminky pro uznani jejich priority - snad i na ukor
vySe zmiflovanych ruskych vyzkumnikda.

Na znovuobjeveni stereotaktick¢ operacni techniky se podilel ifyziolog Hesse, ktery
zavedl techniku dlouhodobé implantovanych elektrod pro monitoraci a stimulaci
intracerebralnich struktur, coz se stalo zdkladem modernich elektrofyziologickych technik
ve funkéni neurochirurgii. Jeho ¢innost byla pradvem ocenéna Nobelovou cenou, kterou
obdrzel spolu s portugalskym védcem Egazem Monizem (lobotomie).

R 1933 popsal Kirschner u nemocnych s neuralgii trojklanného nervu zaméteni oblasti
ganglion Gasseri a opera¢ni vykony na této struktufe pomoci specidlniho obloukového
ptistroje. Jako vztazné body vyuzival kostni struktury, tedy extracerebralni vztazné body.
Autorovi se jako perspektivni jevila i moznost stereotaktickych operaci hypofyzy, kdy je
rovnéz mozné vyuziti stabilnich kostnich vztaznych bodli zobrazitelnych na prost¢ém RTG
snimku — napt. tuberculum sellae (1,6,8).

Prvni novodobou stereotaktickou operaci na intracerebralni struktufe — objemném
dorzomedialnim jadru thalamu - provedli Spiegel a Wycis r. 1946 (publikace 1947)
s vyuzitim modifikovaného Horsley Clarkova systému. Autofi opustili extracerebralni vztazné
body a zaméfeni cilové struktury se opiralo se ventrikulografické zobrazeni mozkovych
komor. Cilem vykonu bylo nahradit rozsahlou leukotomii (protéti drah spojujicich €elni lalok
mozku s thalamem) selektivnim a cilenym vykonem na dorzomedidlnim jadru thalamu (cilové
struktufe protinanych drah). K volbé typu vykonu a cilové struktury pfispél iobjem
dorzomedidlniho jadra thalamu, ktery dédval ptedpoklad tspéchu planované operace (3.4).
Jejich systém byl inspirovan pravouhlym rdmovym systémem pfistroje navrzené¢ho Horsleym
a Clarkem, ovSem misto fixace stereotaktického ramu ke kostem lebky autofi pouzili techniku
fixace stereotaktického ramu k sddrovému korzetu s veSkerymi problémy, danymi elasticitou

kozniho krytu, jeho posuny a pfedevsim nespolehlivosti fixace.
Pouzivané stereotaktické systémy

V dobé, kdy Spiegel a Wycis provedli vySe popisovanou operaci improvizovanym
zpisobem s vyuZzitim nedokonalé a nespolehlivé sddrové fixace, meli Riechert a Mundinger
jiz pfipraveny piesny stereotakticky ramovy systém, pfipominajici pfistroj Zernova. Precizni
doposud Siroce pouzivany Riechert Mundingeriiv ptistroj také ponckud pfipomind Zernoviv

systém. Pro nastaveni trajektorie vyuziva fantomu (Obr.4).
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Obr.4 Riechert Mundingertv stereotakticky systém

Podobné Lekselav systém opousti pravouhly ramovy systém Horsleyho a Clarka. Také
dal§$i z modeli stereotaktickych systémli navrZzenych Spiegelem a Wycisem se skladal
z kruhového ramu s drzdkem elektrod, ktery bylo mozné sklonit v pozadovaném sméru.

Ziejmé ve snaze snizit neptfijemnost vykonu pro nemocného nahradil Narabayashi fixaci
rdmu Srouby upevnénim spomoci pelot. Toto feSeni je natkor pifesnosti zasazeni
intrakranidlniho cile.
trepanacniho vrtdku a opera¢niho nastroje a moznost opakovaného nasazeni ramu ve stejné

poloze diky kalibrovanym fixa¢nim Sroubtim (Obr.5).
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Obr.5 Talairachtv stereotakticky systém se snimatelnymi Srouby

Systém mfizky je nejcastéji pouzivan pro zavedeni operacniho nastroje do cile
v horizontalni rovin¢ paralelni se zdkladnim kruhem. Pokud je nutné zavedeni nastroje
(naptiklad intracerebralni elektrody) v jiném sméru nez horizontalnim, vyuziva se systému
fantomu s nastavenim polohy cile, pfeneseni polohy cile na operacni systém (stereometr) a
zavedeni néstroje do cile pomoci takto nastaveného stereometru (6,9,10).

Oblouk Lekselova opera¢niho pfistroje je pro vlastni vykon nastaven tak, ze se cil nachazi
ve stiedu polokulové plochy, dané pohybem oblouku v prostoru. Cil je tedy mozno zasahnout
z kazdého bodu takto vzniklé polosféry. Na stejném principu je postaven i Lekselliv gama

nlz a Siroce vyuzivany jednoduchy, ale efektivni systém Zamorano Dujovny (Obr.6).

Obr.6 Stereotakticky systém Zamorano Dujovny
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Stereotaktické systémy podle Austina — Lee a Randa nevyuzivaji zakladni stereotakticky
kruh. Operaéni systém je speciadlnim zatizenim fixovan piimo k okraji trepanacniho otvoru.

HInterlocking® systémy se sklddaji zjednoho kruhu, pifimo fixované¢ho ke hlave
nemocného. Na druhém ramu véetné operacniho piistroje jsou nastavovany koordinaty cile a
tento pfistroj je poté fixovan k ramu jiz piipevnénému k hlavé nemocného. Jedna se napiiklad
o systém Brown Robert Wells (1).

Od univerzalnich multifunkénich stereotaktickych ramii a operacnich systému je nutné
odlisit cilici systémy. Jedna se o jednoucelovéa zatizeni, jednoduse pouzitelné pro piesné
definovany typ operace, jako napiiklad Guiotiv pfistroj pro operace pallida. Z dalSich
moznosti je nutno zvlast' zminit piistroj Vladykav. Autor ve snaze zjednodusSit punkcni
zmenSeni intracerebrdlniho hematomu hypertonikii typicky postihujiciho oblast bazalnich
gangii analyzoval vztah zevnich orienta¢nich bodi — sutura coronaria a meatus acusticus
externus k laterdlni projekci retrokomisuralni ¢asti nucleus lentiformis. Autofi takto urcili
obdélnikovou oblast, pomérn¢ snadno definovatelnou na laterogramu a AP snimku 1bi, kam
bylo mozné pomoci cilictho systému zavést kanylu a provést zmenSeni intracerebralniho
hematomu v oblasti bazalnich ganglii. Popsany systém byl Vladykou a BeneSem navrzen a
pouzivan jest¢ pred zavedenim CT vySetfeni r.1967(2). Neddvno vytvoreny jednoduchy a
elegantni SOP (Stereotakticky Operacni Pfistroj, autor prof. Nadvornik) 1ipifes svou
jednoduchost (nebo pravé proto) presahuje piivodné navrzené pouziti k feSeni potirazovych
intracerebralnich hematomu a je vyuzivan i v jinych oblastech afunk¢ni stereotaxe, napiiklad

pro stereotaktické biopsie (7).

2.3 Zakladni principy cileni ve stereotaxi

Moznosti  zacileni intrakranidlnich struktur vychazely zdobovych moZnosti
radiodiagnostiky. Pfinosem ventrikulografie bylo ptfesné zobrazeni struktur komorového
systému, znichz nékteré byly vyuzity jako vztazné body pro uréeni cile v hlubokych
strukturdch mozku (pfedni a zadni komisura). MoZnosti angiografie byly sice omezené, ale
Talairach vyuzil pro lokalizaci mozkovych cév metodu teleradiografie se specidlni miizkou
(viz dale kapitola Stereotakticka implantace diagnostickych intracerebralnich elektrod
u nemocnych s farmakorezistentni epilepsii).

Ovsem pro dalsi rozvoj stereotaktické techniky bylo rozhodujici zavedeni CT a posléze
MRI a wvyuziti pocitaCovych programli pro plénovani cilovych struktur a operacnich

trajektorii.
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Pocitacova tomografie byla pro planovani stereotaktickych operaci poprvé vyuzita
na prelomu 70. a 80. let 20. stoleti (CT — stereotaxe). CT scany zobrazuji trojrozmérnou
strukturu jako sérii dvojrozmérnych fezi narozdil od pivodni ventrikulografie, kdy se
trojrozmérna struktura promita do zvolené dvourozmérné roviny.

Pti CT - stereotaxi byly puvodné ke stanoveni vzdalenosti mezi rovinou fezu, kde se
nachdzi cilovy bod, a rovinou stereotaktického kruhu vyuZivany senzory méfici posun
vySettovaciho stolu. OvSem nepiesnosti dané napiiklad mechanickymi limitacemi pfesnosti
posunu stolu si vynutily jiné feSeni.

V soucasné dob¢ jsou pouzivany predevs§im techniky urcujici vzdalenost roviny cilového
bodu od zdkladniho kruhu ze znamek identifikovatelnych v axialnim obraze. Jako ptiklad je
mozné uvést systém paralelnich rentgen konstrastnich markerii s odstupiiovanou délkou
upevnény na okraji stereotaktického ramu. Vyska od zdkladni roviny stereotaktického kruhu
je dana poctem markerti viditelnych v CT obraze. Piesnost méfeni byla urCena pocétem
pouzitych markera a rozdilem v jejich délce. Technika vyzadovala piesné paralelni nastaveni
stereotaktického ramu s rovinou gantry CT scanneru.

R.1979 navrhl Brown se spolupracovniky spolehlivou a v soucasnosti Siroce vyuzivanou
metodu umoznujici bezpené uréeni vysky roviny cilové struktury nad stereotaktickym
rdmem. Pied planovacim vySetfenim byly na stereotakticky radm fixovany k hlavé nemocného
pfipevnény lokalizac¢ni systémy, sestdvajici se z tyCinek, uspotfddanych do tvaru pismene N

nebo V (Obr.7,8).

Obr.7 Piiklad uspotadani zamétovacich markeri ve tvaru pismene N - pfevzato z (1).
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Obr.8 Priklad uspotfadani zamétovacich markert do tvaru pismeno V.

Toto uspofédani vytvofilo na kazdém provedeném fezu skupinu bodu, které urcovaly
centrum kartézského systému stereotaktického rdmu. Vzdalenost z nad zékladnim kruhem
muze byt pfi pouziti systému uspotfddaného do tvaru N za predpokladu piesné paralelniho
sesazeni stereotaktického kruhu a gantry CT scanneru urCena na zakladé vzdalenosti

viditelnych znacek pomoci jednoduchého vztahu

z=BAR x L2/(L1 + L2),

kde zje vySka nad zakladnim kruhem, BAR je délka paralelnich ramen a L1 a L2
vzdalenosti mezi centralni znackou a 2 okrajovymi znackami.

Vyhodou proti vySe zminovanému systému paralelnich markeri o rizné délce je
skuteCnost, ze tyto znaCky jsou dobie viditelné na vSech tfezech. Vzdalenosti mezi znackami
ve vztahu nefiguruji v absolutnich hodnotéach, ale v poméru, coz eliminuje magnifikacni efekt
obrazovky nebo diive RTG filmu. Urcitou nevyhodou je zobrazeni Sikmo probihajicich
markerd na paralelnich fezech jako elipsoidu, z ¢ehoz vyplyva nutnost pfesného urceni centra
téchto eliptickych znacek pro vypocty (1).

80. léta 20. stoleti jsou spojena s nastupem magnetické rezonance do radiologické
diagnostiky. Z hlediska tkanového rozliSeni mozkovych struktur MRI piekonavala CT a

pfispéla k dalsimu rozvoji indikaci funkénich vykonl ve stereotaktické neurochirurgii.
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Vysetfeni MRI vyuzivajici silného magnetického pole si vynutilo zménu materidla,
pouzivanych ke konstrukci stereotaktickych rdmi a zaméfovacich markeri.

Vyuziti neuronavigacnich pracovnich stanic a programi zjednoduSuje nutné tkony pro
volbu cile a wurfeni trajektorie a snizuje riziko chyby, ktera muize byt spojena
s komplikovanymi manualnimi vypocty a geometrickymi konstrukcemi. Vyznamny posun
v kvalité¢ obrazu a rozliSovacich moznostech zobrazovacich modalit spolu s poc¢itacovymi
programy vedl k pfechodu od stereotaxe bodové ke stereotaxi volumetrické. UZiti
navigacniho stereotaktického software pro soubory ptfedoperacnich dat ulehCuje planovani
uhli pfistupu, vstupniho bodu a trajektorie ve vztahu k mozkovym zavitim, povrchovym
nebo hlubokym mozkovym cévdm nebo mozkovym komoram. Tento vyvoj spolu se
zavedenim pocitacové techniky do prostfedi operacnich salt vedl ke vzniku neuronavigacnich

systémd, které doplituji moznosti rAmové stereotaxe (6).
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3 Stereotaktické lezionalni a stimula¢ni operace pro poruchy
pohybu

3.1 Parkinsonova choroba

3.1.1 Uvodni poznamky

Patologickoanatomickym podkladem tohoto neurodegenerativniho onemocnéni je ztrata
bunck substantia nigra, postihujici pfedevSim jeji ventrdlni komponentu - pars compacta.
Za pti¢inu idiopatické Parkinsonovy choroby se povazuje kombinace genetickych a
environmentalnich faktor. Patogeneze onemocnéni zahrnuje kaskadu déji na molekularni a
bunécné urovni, oxidativni stres a uvolnéni kyslikovych volnych radikéld, mitochondridlni
dysfunkci a apoptozu. Jako mozna pficina progrese choroby a rozvoje 1ékové rezistence jsou
zvazovany 1imunologické mechanismy. Prevalence Parkinsonovy choroby se ve vékové
skupin€ nad 65 let uvadi kolem 1 %, ovSem na zéklad¢ dat z United States Census Bureau se
odhaduje, ze se do r.2040 vyskyt Parkinsonovy choroby zvysi na Ctyfnasobek (145,150).

Proces diagnostiky u nemocného s Parkinsonovou chorobou je v rukou neurologa a navrh
k operacni terapii je predev§im v kompetenci specialisty na poruchy pohybu. Piesto je vhodné
zopakovat n¢kterda zakladni data z problematiky diagnostiky u nemocnych s Parkinsonovou

chorobou relevantni pro operacni indikace (Tab.1).
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Tab.1 PD-UK PDS Brain Bank diagnosticka kritéria Parkinsonovy nemoci (pfevzato
z (46)).
Krok 1: Diagnéza parkinsonského syndromu

Bradykinéza (zpomaleni iniciace volniho pohybu s progresivni redukci rychlosti a
amplitidy repetitivnich pohybtl) a nejméné jeden z nasledujicich bodu 1.svalova rigidita,
2 klidovy ties s frekvenci okolo 4—-6 Hz, 3. posturalni nestabilita nezpisobena primarni
vizualni,vestibularni, mozeckovou nebo proprioceptivni poruchou

Krok 2: Vyluéovaci kriteria Parkinsonovy choroby

- Anamnéza opakovanych cévnich piihod s postupnou progresi klinickych ptiznakt
- Anamnéza opakovanych poranéni hlavy

- Anamnéza encefalitidy

- Okulogyrni krize

- Neurolepticka terapie pti vzniku ptiznakt

- Vice nez jeden postiZzeny ptibuzny

- Setrvala remise

- Striktné€ unilateralni ptiznaky trvajici déle nez 3 roky

- Supranuklearni porucha pohledu

- Mozeckové ptiznaky

- Casné t&7ké postizeni vegetativniho systému

- Casna tézka demence s postizenim paméti, fedi a apraxii

- Babinského ptiznak

- Priikaz tumoru mozku nebo komunikujiciho hydrocefalu

- Negativni odpovéd’ na vysoké davky levodopy (pfi vylouceni malresorbce)

Krok 3: Podpirna Kkriteria pro Parkinsonovu chorobu (poZadavek 3 nebo vice pro
jistou diagnézu Parkinsonovy choroby)

- Jednostranny zacatek

- Pfitomen klidovy ttes

- Progredujici onemocnéni

- Trvajici asymetrie nejvice postihujici stranu zacatku onemocnéni
- Vyborna odpovéd’ na levodopu

- Tézka chorea indukovana levodopou

- Odpovéd’ na levodopu trvajici 5 let nebo déle

- Trvani 10 let nebo vice
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Hodnotici $kaly

K popisu zavaznosti postizeni unemocnych s Parkinsonovou chorobou je pouzivéna
pomérné jednoducha stupnice podle Hoehnové a Yahra (88). Pivodné zahrnovala stupné 0O -

5, stupné 0, 1.5 a 2.5 byly doplnény dodatecné.

e Stupen 0: Bez znamek choroby.

e Stupen 1: Pouze jednostrannd symptomatologie

o Stupen 1.5: Jednostranna a axialni symptomatologie

e Stupeni 2: Oboustranna symptomatologie. Bez poruchy rovnovéhy.

e Stupen 2.5: Lehké oboustranné postizeni, zachovand korekce pri pull testu

e Stupen 3: Porucha rovnovahy. Lehké az sttedni postizeni. Fyzicky nezavisly.
o Stupen 4: T¢Zké postiZeni, ale stale schopen chiize nebo stoje bez dopomoci

e Stupen 5: Bez dopomoci upoutany na vozik nebo ltuzko

Living Scale) hodnoti stupent funkéniho postizeni na zdklad€¢ vyhodnoceni jednotlivych
zivotnich aktivit. Vysledny stupen funkéniho postizeni se vyjadiuje v procentech v rozsahu
od 100 % (zcela nezavisly, mize bez potizi vykonavat veskeré cinnosti) po 0 % (nefunguji
vegetativni funkce, lezici).

Podstatou nejcastéji pouzivané komplexni skaly UPDRS (Unified Parkinson's Disease
Rating Scale) je bodové hodnoceni polozek mysleni, nalady a chovéni, aktivit denniho Zivota,

intelektudlnich poruch, motorickych funkci a komplikaci 1éCby.
Farmakologicka terapie

I kdyZ problematika farmakologické terapie kompetenci neurochirurga presahuje, je nutné
se o ni struéné¢ zminit predevSim v souvislosti s indikaci chirurgické terapie. Zakladem
farmakologické terapie je 1écba dopaminergni - elevace hladin dopaminu cestou zvySené
produkce a/nebo inhibici metabolismu tohoto kli€ového transmiteru, ptfipadné stimulace
dopaminovych receptori poddnim agonisti. Pokud pocet dopaminergnich neuroni
v substantia nigra klesa, terapie je méné U¢inna a rozvijeji se pozdni hybné¢ komplikace
(fluktuace hybnosti, zkracovani u¢inku, choreatické dyskinézy).

Levodopa (L DOPA) je v terapii nemocnych s Parkinsonovou chorobou pouZzivana od 60.

let 20. stoleti (42,90). V soucasnosti je L DOPA pouZzivdna pouze v kombinaci s inhibitory
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enzyml hrajicich tlohu v metabolismu L DOPA - periferni dopadekarboxylasy nebo
s inhibitorem COMT (katechol O - methyl transferasy).

OvSem po létech ptiznivé 1écebné odpovédi na terapii Levodopou dochdzi u vétSiny
nemocnych s Parkinsonovou chorobou ke zhorSeni stavu a fluktuacim v oblasti motoriky.
Tyto komplikace jsou spolenym projevem progrese choroby a dlouhodobé neptirozené
1ékové stimulace dopaminovych receptord pti velmi kratkém polocasu t€inku Levodopy (60—
90 min). Cim vyrazn&j§i je ztrita neuronidi v oblasti substantia nigra, tim diive k rozvoji
nezéadoucich ucinkt dochazi.

U vice nez 50 % nemocnych s Parkinsonovou chorobou dochazi k rozvoji motorickych
fluktuaci a dyskinéz v odstupu 5 az 10 let po zah4jeni terapie levodopou, ale u ptiblizné 20—
30 % nemocnych se mohou motorické komplikace rozvinout i diive neZ 2 roky po zahajeni
terapie. Téméf u vSech nemocnych ve véku niz$im nez 40 let dochézi k rozvoji motorickych
komplikaci do 6 let po zavedeni Levodopy.

Dyskinézy se obvykle vyskytuji bud’ v obdobi maximalni motorické odpovédi (peak of
dose dyskinesias) nebo v pribéhu celé on fize (square wave dyskinesias), ale existuje
1 bifazicky typ postizeni. Vznik peak of dose dyskinéz je ve vztahu k vysokym plasmatickym
koncentracim levodopy a tyto dyskinézy mohou byt zvladnuty frakcionaci davek levodopy.
Motorické fluktuace jsou v nejsiln€jSim vztahu k dobé trvani nemoci a davce levodopy,
zatimco dyskinezy jsou ve vztahu ptedevsim k délce trvani terapie Levodopou (10).

Ve velmi pokrocilém stadiu se objevuji také fluktuace hybnosti — kolisani mezi akineticko
rigidnimi stavy ,,off* a zlepSenou hybnosti ,,on“ bez vztahu k dobé podani Levodopy (on—off
fenomén). Jako wearing off phenomenon se oznacuje progresivni zkracovani doby ucinku
davky Levodopy (10).

Z historického hlediska je nutné zminit skute¢nost, ze pravé po zavedeni derivati L
DOPY doterapie Parkinsonovy choroby doslo kpfechodnému utlumu zajmu o

stereotaktickou terapii tohoto onemocnéni.

3.1.2 Chirurgicka terapie nemocnych s Parkinsonovou chorobou

Narust popularity neurochirurgické terapie po prechodném utlumu v 70. a 80.letech 20.
stoleti ovlivnily mimo zkuSenosti s nezadoucimi G¢inky derivatd L DOPA také:
- model experimentalniho parkinsonismu indukovaného MPTP (1 - methyl - 4 phenyl -
1,2,3,6 tetrahydropyridin), ktery pfinesl diilezité poznatky o patofyziologii Parkinsonovy
choroby (Obr.1 a 2) (96,110).
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"The Model"

Obr.1 Alexandriv graf s klicovymi strukturami bazalnich ganglii, jejich funkénimi vztahy a
vztahem k interkomisuralni linii. Nemocni s Parkinsonovou chorobou - priikaz hyperaktivity
oblasti subthalamického jadra a mediélni ¢asti globus pallidus. ZvySena aktivita pallidalnich
neuront zpusobena desinhibici excitatornich glutaminergnich neuronti z oblasti
subthalamického jadra vede k thalamokortikalni inhibici s rozvojem klinické
symptomatologie Pfevzato z (38).
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Obr.2 Excitacni a inhibi¢ni drahy spojujici nejdiilezitéjsi cilové struktury stereotaktickych
operaci u nemocnych s Parkinsonovou chorobou, dystonii a tfesem. Prevzato z (38).

- zdokonalujici se stereotakticka technika, pfedev§im zavedeni CT a MRI navigované
stereotaxe a planovacich programi
- pokrok na poli elektrofyziologickych monitorovacich a stimula¢nich technik

- technické moznosti implantabilnich neurostimulacnich systémut
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Piehled chirurgickych vykoni u nemocnych s Parkinsonovou chorobou

Z historického a technického hlediska je mozné operacni vykony provadéné u nemocnych

s Parkinsonovou chorobou rozd¢lit do nésledujicich skupin:

Neurotransplantace
Genova terapie
Vykony lezionalni
- Prestereotaktické
- Stereotaktické

Stereotakticka neurostimulace

3.1.3 Neurotransplantace

Transplanta¢ni operace v neurochirurgii vyuzivaji stereotaktickou techniku pro cilenou
implantaci limitovaného mnozstvi vhodné tkané¢ do definovanych oblasti centralniho
nervového systému. Pro ucely prvnich transplantaci u nemocnych s Parkinsonovou chorobou
byla transplantovana tkan byla odebirdna z dien¢ nadledvin nemocného. Proveditelnost
stereotaktické transplantace bun€k diené nadledvin do oblasti striata prokdzala pionyrska
prace Backlunda se spolupracovniky. Pii hodnoceni klinickych vysledkii autofi u jednoho
nemocného popsali prechodné zlepseni rigidity hornich koncetin a u dal$iho nemocného bylo
vysledkem vykonu trvalé stiedni zlepSeni rigidity a hybnosti hornich koncetin (8). V dalSich
studiich s tématikou transplantace dfen¢ nadledvin bylo zlepSeni klinického stavu popsano
u 40 % nemocnych. Vykony byly zatizeny pomérné vysokou mortalitou (az 12 %), a to
1 v souvislosti s odbérem tkan¢ nadledviny (62).

Dal$im mozZznym zdrojem tkan¢ pro transplantaci je embryondlni tkan ventralniho
mezencefala. Potencidlni vyhodou této techniky ve srovnani s intermitentnim podavanim
preparati Levodopy je kontinudlni pfisun dopaminu transplantovanou tkani. Dal§i moznou
vyhodou je schopnost embryondlnich bunc¢k vytvaret spoje s hostitelovymi mozkovymi
bunikami, pokud je tkan transplantovana do odpovidajici oblasti mozku piijemce (143,199).
Vykon jako prvni v klinickych podminkach provedl Madrazo (121,143).

Zhodnoceni 19 studii transplantace embryonalni tkan¢ (typu open label, rizné mnoZstvi
transplantované tkan¢) provedenych v letech 1991 - 1998 komisi experti vedlo k zavéru, ze

»transplantace lidské embryonalni tkané do striata nemocnych s Parkinsonovou chorobou je
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slibnym vykonem, pokud je provadéna unemocnych s tézkou pokrocilou Parkinsonovou
chorobou. Protoze chybéji kontrolované studie, ziistdva vykonem vyzkumného charakteru
uréenym pro nemocné s té¢zkou Parkinsonovou chorobou. Jedna se o slibnou techniku, protoze
se jeji ucinnost v publikovanych sdélenich jevi dobrd, a morbidita a mortalita je nizka“ (77).

Jako ptiklad hodnocené studie je mozné uvést vysledky z pracovisté v Creteil (origindlni
sdéleni ve francouzském jazyce, data prevzata z (38)). Autofi sdéleni provedli transplantaci
embryondlnich dopaminergnich neuronii do oblasti striata u5 nemocnych s tézkou
Parkinsonovou chorobou. V poopera¢nim pribéhu prokéazali zlepSeni motorickych funkci,
predevsim kontralateralné ke stran¢ transplantace, které bylo pozorovéano casné¢ po vykonu a
pretrvavalo v dalSim poopera¢nim pribéhu. Doba imobility poklesla po operaci o 56 % (38).

Z &eskych zkuSenosti zmifujeme data Subrta se spolupracovniky, ktefi provadéli
stereotaktické transplantace embryondlni mezencefalické tkané do oblasti nucleus caudatus
kontralateralné ke strané zavaznéjsiho funkéniho postizeni. Pouzivali bloky tkani (ne bunécné
suspenze) ziskané z embryi ve stafi 7 — 8 tydni. Odebranou tkan transplantovali do 3 hodin
po odbéru. Efekt na hypokinézy a a moznost sniZzeni davek L DOPY na 'z aZz 2/3 se zacaly
objevovat za 3 mésice po transplantaci. Efekt na tremor byl minimalni (201).

Klinické vysledky transplantace embryondlnich mezencefalickych neuroni byly dale
hodnoceny v randomizované studii, ktera byla podle provadéjicich pracovist’ oznacena jako
Columbia Colorado. Autofi randomizovali 40 nemocnych do dvou skupin. V prvni skuping
nemocnych byla provedena transplantace. Ve druhé skupiné byla provedena pouze ,,zdanliva*
operace (sham surgery) — trepanace bez dalsiho vykonu v nitrolebi. S odstupem 1 roku bylo
u nemocnych mladsich 60 let ptitomno stfedni zlepSeni rigidity a pohybového zpomaleni, ale
za cenu pozdnich nepfedvidatelnych a invalidizujicich dyskinéz, postihujicich koncetiny
ioblicej (60,66). Tyto dyskinézy postihovaly 56 % operovanych nemocnych a trvaly i
po no¢nim vysazeni dopaminergni medikace. PET studie prokazaly po transplantaci nartst
striatalniho dopaminu a pfeziti implantovanych bunék. Dal$im zjisténim byl ovSem také
vyrazny placebo efekt unemocnych se ,,sham* operaci (150). Podobné Freedova studie
prokazuje u 17 z 20 nemocnych po provedené transplantaci narist vychytavani 18 F DOPA.
Vysetieni post mortem dokumentuje riist vybézkl z transplantovanych neuronti (66).

Za moznou piicinu horSiho efektu u nemocnych ve véku nad 60 let miize byt povazovana
1 skuteCnost, ze odebrany material byl po dobu tydnii kultivovan jako tkanova kultura, coz
mohlo vést k poklesu preziti tyrosin hydroxylase pozitivnich bun¢k a tedy k niz§imu efektu

predevsim u starSich nemocnych s vétsim deficitem dopaminu (60,66).
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Transplantaty z oblasti ganglion stellatum byly opusStény pro nutny vznik Hornerova

syndromu. Jinou popsanou moznosti byla i transplantace bunék z glomus caroticum (227).

Dal§imi moznymi zdroji dopaminergnich buné¢k mohou byt prase¢i ventralni
mezencefalické buniky, retinalni pigmentované epitelidlni buiiky a kmenové bunky. Srovnani
moznosti uvedenych zdroji dopaminergnich bunck pro transplantaci provedl Subramanian

(199).

Embryonalni mezencefalické bunky

Nevyhody: etické aspekty (interrupce), nutnost vétSiho mnozstvi tkani (vice embryi),

testovani na infekci Casové omezeno, mize byt nutna imunosuprese.

Moziné vyhody : Imunosuprese muze byt jen kratkodobd nebo v nizkych déavkéch,
transplantovana tkan tvofi synaptické spoje, coz mize vytvafet systém podobny
nigrostriatalni drdze. V prubéhu operace neni potifeba spoluprace nemocného jako pfii
lezionalnim nebo stimulacnim vykonu, odpadaji adjustace stimulace, mozny dlouhodoby

piinos s nartistem efektu.

Praseci ventralni mezencefalické xenotransplantaty

Nevyhody: nutnost celozivotni imunosuprese, vyrazné riziko rejekce, riziko retrovirové

infekce

Mozné vyhody: moznost testovani tkani pfed transplantaci, tkan mize tvofit synaptické
spojeVyuziti praseich fetdlnich xenotransplantati bylo klinicky popsdno v omezeném
souboru nemocnych s Parkinsonovou nemoci a Huntingtonovou choreou. U 10 nemocnych
s Parkinsonovou chorobou bylo za 12 mésicli po jednostranné intrastriatalni transplantaci
ptiblizn¢ 12 milionti fetdlnich prasecich ventralnich mezencefalickych bunék popsdno mirné
zlepSeni pfi hodnoceni pomoci standardni Skaly UPDRS v off stavu (19 %). [ kdyz bylo
u nékolika nemocnych zlepseni vyraznéjsi (i o vice nez 30 %), jsou tyto vysledky horsi nez
u neurostimulacnich technik nebo po transplantaci lidskych embryonélnich mezencefalickych
bun¢k. U 12 nemocnych s Huntingtonovou chorobou autofi sodstupem 1 roku

po jednostranném striatalnim podani 24 millionti bun€k nepopisuji funkéni deterioraci (63).
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Allogenni humanni retinalni pigmentové epitelidlni bunécné transplantaty

Nevyhody: nevytvareji synaptické spoje

MozZné vyhody : tyto bunky schopné produkovat Levodopu mohou byt izolovany z o¢nich
tkani zemfelych a nésledné kultivovany a implantovany do mozku na mikronosi¢ich. Etické
problémy jsou méné zavazné nez pii pouziti fetdlnich transplantatti. Tkan¢ odebraného
od jednoho donora by mély dostatovat pro vice nemocnych. Materidl neni nutné
transplantovat hned po odbéru, coz umoznuje adekvatni testovani. Pfitomnost dopaminovych
receptori na bunkdch umoziuje piedpokladdat autoregulacni schopnosti transplantatu.
V pilotni studii 6 nemocnych (pfenos pfiblizn¢ 325 000 bunék na mikronosi¢ich) bylo 12
meésici po implantaci pozorovano pii hodnoceni podle UPRDS v off stavu zlepSeni o
piiblizné 48 %. Ptinos vykonu byl popsén 1 pii hodnoceni dalSich polozek skaly UPDRS, jako
jsou aktivity denniho Zivota, jeho kvalita a motorické fluktuace. Vykon nebyl zatiZzen off state

dyskinézami (198).

Vyuziti kmenovych bunék

Dal$im moZznym materialem pro transplantaci u nemocnych s Parkinsonovou chorobou
jsou kmenové buiky. Experimentalni studie prokazazaly, ze nediferencované kmenové bunky
mohou proliferovat (potencialni riziko neoplastické transformace) a byt prekurzorem
dopaminergnich neuront (118). Dalsi prace ukazuji, ze tyto buiikky maji schopnost migrovat a
usazovat se v poskozenych oblastech v reakci na chemoatraktanty uvoliiované v oblasti
poskozeni (213,214). V lidském mozku byly kmenové bunky prokazany v subventrikuldrni
zon¢ v okoli postrannich komor. Tyto burniky jsou v zavislosti na pfitomnosti zevnich faktort
schopné diferenciace na dopaminergni neurony. Podobné se do riznych bunécnych linii
vcetné funkénich dopaminergnich neuroni mohou diferencovat také mezenchymalni
kmenové buiky kostni difen¢ (BM-MSCs) (213,214). Experimentalni zkuSenosti s vyuzitim
geneticky upravenych kmenovych bun€k pro transplantaci v animalnim modelu Parkinsonovy
choroby popsal Yasuhara se spolupracovniky. Autofi vyuzili buniky secernujici katecholaminy
nebo neurotrofické faktory, coz ukazuje také na dal$i mozné sméry klinického vyuziti (227).

K dispozici jsou také klinické prace, popisujici aplikaci kmenovych bun¢k nemocnym
s Parkinsonovou chorobou. I kdyz bylo popsano endovaskularni podani kmenovych bunck
(33), zneurochirurgického hlediska zasluhuje nejvétsi pozornost jejich podani pii
stereotaktické operaci. Zde je mozné rozebrat prace Venkataramany se spolupracovniky,

vyuzivajici vySe zminéné kmenové bunky z kostni dfené. Autoii zvolili bunéény typ, ktery je
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primarné ucinny v oblasti neuroprotekce a nasledné¢ v neurogenezi. Bunky jsou schopné
produkovat nékteré neuroprotektivni latky, jako je Glial Derived Neurotrophic Factor
(GDNF) a neurturin. Tento komplexné&j$i pfistup predstavuje potencidl pro terapii nejen
motorickych ptiznaki choroby, ale také postizeni paméti a poklesu kognitivnich funkei.
Klinické vysledky autofi shrnuli ve dvou literarnich sd€lenich. V prvnim sdéleni z r.2010
bylo do prospektivni nekontrolované pilotni studie jednostranné transplantace autolognich
mezenchymalnich kmenovych bunék z kostni dfen¢ zatazeno 7 nemocnych s Parkinsonovou
chorobou ve véku od 22 do 62 let. Kmenové bunky byly stereotakticky transplantovany
do lateralni subventrikularni zony. U tfi ze 7 nemocnych autoii v prubéhu doby sledovéni (10
az 36 mésicli) pozorovali postupné zlepSeni UPDRS pro off i on fazi. Nemocni popisovali
1 zlepSeni mimiky, chiize a epizod freezingu. U dvou nemocnych bylo po operaci mozné
vyznamn¢ snizit davky antiparkinsonské medikace (213). V praci z r.2012 bylo hodnoceno 8
nemocnych s Parkinsonovou chorobou a 4 nemocni s neurodegenerativnim onemocnénim
zokruhu Parkinson plus. Izde byly transplantity kmenovych bunc¢k aplikovany
do subventrikularni zény. U nemocnych s Parkinsonovou chorobou bylo stfedni zlepSeni pii
hodnoceni pomoci UPDRS 17,92 % pro on fazi a 31,21 % pro fazi off. Vysledky 1écby byly
lepsi unemocnych skratsi dobou trvani Parkinsonovy choroby. U nemocnych
s onemocnénim ze skupiny Parkinson plus aplikace kmenovych bun¢k nevedla ke zlepsSeni
klinického stavu (214). Pfed dalsim klinickym vyuzitim kmenovych bunék je nutné
minimalizovat riziko off state dyskinéz, neoplastické transformace S$tépu a samoziejmosti je

stanoveni preciznich kritérii pro vybér nemocnych (115).

314 Genova terapie

Vyvoj napoli genové terapie nejen neurologickych onemocnéni byl poznamendn
docasnym zastavenim klinickych studii s touto problematikou r.1999. Pfi¢inou bylo tmrti
nemocného, 1éeného pomoci virového vektoru pro deficit enzymu ornithin
transkarbamylazy, na multiorganové selhdni. OvSem nésledujici pokrok ve vyvoji a piipravé
virovych vektorti, data znovych experimentdlnich studii a regula¢ni opatfeni umoznily
obnoveni dal$iho rozvoje genové terapie, a to v€etné vyuziti u nemocnych s Parkinsonovou
chorobou.

Parkinsonova choroba ptfedstavuje potencidlné velmi vhodny cil genové terapie. Podstatou
onemocnéni je piesné definovand porucha - degenerace dopaminergnich neuront v substantia
nigra se ztratou dopaminergniho vstupu do striata. Terapeuticky je tedy mozné ovlivnit

hladinu dopaminu, pokusit se modulovat neurondlni fenotyp a zasdhnout v oblasti
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neuroprotektivnich mechanismti. Prvni podminkou pro pouziti genové terapie je vhodna
metoda pro aplikaci odpovidajich nukleovych kyselin, tedy virovy nebo non virovy vektor.
Pti periferni aplikaci musi byt takto podany vektor schopen piekrocit hematoencefalickou
bariéru a také disponovat dostatecnou tkanovou specificitou. Pfimé lokalni podani vektoru
do urCenych oblasti mozku vyzaduje jejich piesné a bezpecné zacileni, pro coz je
nejvhodnéjsi prave stereotaxe. Techniky, které nepouzivaji virové vektory, jsou pro 1écbu
chronického neurodegenerativniho onemocnéni méné vhodné, protoze je obvykle dosazeno
kratsiho trvani exprese genu. Pii eventudlnim klinickém vyuziti by bylo nutné provadét
opakované intracerebralni injekce se vSemi riziky. V experimentalnich studiich jsou ovSem jiz
vyuzivdny nanocastice s pomalym uvolilovanim a specifické liposomy (Troian horse
liposomes) s monoklonalni protilatkou proti receptoriim transferinu. Praktictéj$im piistupem
je vyuziti virovych vektorti, coz diky vzniku episomu (akcesorni extrachromozomalni
geneticky element) nebo integraci DNA do hostitelského genomu vede k dlouhodobé expresi
integrovaného genu. Pro genovou terapii Parkinsonovy byla zvazovdna fada vektort,
nejcastéji Adeno-associated viry (jednoduché¢ DNA viry ze skupiny Parvoviril), Lentiviry
(retroviry, které ucinn¢ infikuji de€lici se ined¢lici se buiiky), adenoviry a virus herpes
simplex.

Z hlediska mechanismu ucinku terapie je mozné uvazovat o tfech pfistupech. Prvni
moznosti je zvySeni hladiny dopaminu v bazalnich gangliich poddnim genii pro enzymy
hrajici tlohu v produkci nebo regulaci dopaminu. Takovymi enzymy jsou tyrosin hydroxylaza
(TH), amino acid decarboxylase (AADC) a GTP-cyklohydroldza-1 (GCH-1). Zde je nutné
zminit, ze proces syntézy dopaminu zacind konverzi L-tyrosinu na Levodopu pomoci
tyrosinhydroxylazy. Nasledné je Levodopa pfeménéna na dopamin pomoci AADC. GCH-1 je
dilezity pro syntézu tetrahydrobiopterinu (kofaktor tyrosinhydroxylazy). Principem dalSiho
mozného pfistupu je modulace funkénich okruhii postizenych pti Parkinsonové chorobé. Jako
priklad je mozné uvést zvySeni hladiny inhibi¢niho neurotransmiteru GABA, které¢ vede ke
snizeni hyperaktivity subthalamického jadra. Treti mozZnosti je posileni syntézy
neurotrofickych faktort, jako je Brain-Derived Neurotrophic Factor (BDNF), Glial cell line-
Derived Neurotrophic Factor (GDNF) nebo neurturin, coz miize ovlivnit ivyvoj

neurodegenerativniho postizeni (47).
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Klinické zkuSenosti s jednotlivymi technikami

PouZiti enzymii regulujicich produkcii dopaminu.
- Aromatic amino acid decarboxylase (AADC)

Eberling se spoluautory v ramci klinické studie faze I aplikovali 5 nemocnym se stfedni
nebo tézkou formou Parkinsonovy choroby oboustranné intraputaminalni injekce AAV-
AADC. S odstupem 6 mésict po operaci byl prokazan 30 % nartst traceru pro AADC, cemuz
odpovidalo i mirné zlepSeni klinického stavu nemocnych pii hodnoceni pomoci UPDRS.
U nékterych nemocnych bylo mozné 1isnizit davku Levodopy (55). Skupiné¢ dalSich 5
nemocnych byla jiz podana vy$§i davka AAV-AADC (3 x 10" ve srovnani s 9 x 10'® vektorii
v prvni studii). Vysledkem 1éc¢by bylo vyraznéjsi zlepSeni hodnot UPDRS v on a off stavu a
vyrazna redukce trvani off faze. Srovnani obou skupin prokéazalo, ze efekt terapie nartsta
s vy$$i davkou aplikovanych vektorti. Mirné redukce nutné davky Levodopy byla mozna u 8
z 10 nemocnych z obou studii. Jako zavazny problém je ale nutné hodnotit vysokou Cetnost

mozkového krvaceni (3 z 10 nemocnych) (93).

Kombinovana terapie vyuzivajici AADC, GCH-1 a TH

Jak vyplyvéa z vyse uvedeného struéného popisu, proces syntézy dopaminu muze byt
u nemocnych s Parkinsonovou chorobou naruSen v nékolika bodech. Néhrada jediného
enzymu (napiiklad vyse uvedeného AADC) nemusi tedy dostacovat (7). V soucasnosti
probihaji klinické studie (faze I/II) preparatu Prosovin, coz je lentivirovy vektor pro geny TH,
GCH-1 a AADC. Ptfedbézna data od vyrobce sice naznacuji bezpecnost a povzbuzujici

klinické vysledky, ovsem definitivni data zatim nejsou k dispozici (47).

Ovlivnéni hladiny GABA - Glutamic acid decarboxylase GAD

Funkci enzymu GAD je pfeména glutamatu na GABA (gama amino butyric acid —
kyselina gama amino maselnd — hlavni inhibi¢ni neurotransmiter) a CO,. Podstatou prvni
klinické studie genové terapie pro neurodegenerativni onemocnéni u dospélych navrzené
Kaplittem se spolupracovniky byla jednostrannd stereotakticka aplikace AAV-2 virového
vektoru s geny pro izoenzymy GAD65 nebo GAD67 do oblasti subthalamického jadra. Cilem
vykonu nemélo byt pouze ovlivnéni piiznakli Parkinsonovy choroby inhibici zvySené aktivity
subthalamického jadra, ale také zpomaleni degenerativnich zmén dopaminergnich neuront.

Vlastni studie predpokladala implantaci stimulatori nucleus subthalamicus u 20 nemocnych.
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V prabéhu vykonu mél byt lokalné aplikovan AAV - GAD nebo placebo - roztok, ktery by
obsahoval pouze virovy vektor. V pribéhu studie mél byt stimuladtor ponechan vypnuty.
Pokud by na zaklad¢ klinického sledovéani a vySetieni PET nebyl prokazan efekt genové
terapie, stimuldtor by byl aktivovan. U respondéri autofi planovali odstranéni
implantované¢ho stimulacniho systému (53). Ponechani vypnutého stimulatoru se ale

Klinick4 studie publikovana Kaplittem se spolupracovniky r. 2007 moznost soucasné
implantace stimulatoru a aplikace virového vektoru nevyuzila. Ve studii bylo zafazeno 12
nemocnych s Parkinsonovou nemoci ve stadiu 3 nebo vice podle Hoehnové a Yahra
s vyznamnymi motorickymi fluktuacemi. Nemocnym byla do vyraznéji postizené hemisféry
mozku aplikovdna jednordzova injekce virového vektoru (objem 50 pl, pocet v rozmezi
1 x 10" az 10 x 10'"). Po celou dobu sledovani (nejméné 12 mésictt) nebyly zaznamenany
nezadouci ucinky ve vztahu k terapii. Vyhodnoceni klinického vysledku pomoci UPDRS
prokézalo vyznamné zlepSeni ve stavu on ioff. PET studie prokazaly vyznamnou redukci
thalamického metabolismu na operované stran¢ a korelaci mezi klinickym efektem a
zlepSenim metabolismu suplementarni motorické oblasti (99).

Do nedavno publikované dvojit¢ slepé randomizované kontrolované faze II studie
AAV2/GAD bylo zatazeno 45 nemocnych s pokrocilou Parkinsonovou chorobou, ktefi byli
randomizovani do dvou skupin. U prvni skupiny nemocnych byla do oblasti subthalamického
jadra bilateralné¢ podana infuze AAV2/GAD a unemocnych v kontrolni skupiné byla
provedena sham (,,piedstirand*) operace. I kdyz s odstupem 6 mésicti po operaci bylo v obou
skupinach pozorovano zlepseni motorického skore v UPRDS, motorické zlepSeni bylo
vyrazné€jsi ve skupiné s genovou terapii, kde byl i1 vyraznéjsi efekt pii hodnoceni pomoci

sekundarnich kritérii (naptiklad UPDRS globalni skére) (112).
Neurotrofické faktory

GDNF

R. 2008 Amsterdam Molecular Therapeutics ozndmila, ze ziskala licenci pro vyvoj
virového vektoru nabazi AAV pro podani genu pro GDNF jako inovativni terapie

Parkinsonovy choroby. Zadné klinické vysledky oviem doposud nebyly publikovany (47).
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Neurturin

Neurturin (NTN) je neurotroficky faktor strukturdln€¢ podobny GDNF napomahajici
preziti dopaminergnich neuronii in vitro (47). Do klinické open label studie faze ibylo
zafazeno 12 nemocnych s Parkinsonovou chorobou trvajici po dobu nejméné 5 let, kterym
byla do oblasti putamen oboustranné stereotakticky aplikovana injekce AAV2-neurturin
(AAV2-NTN). U tfi nemocnych byly popsany dyskinézy a ujednoho nemocného doslo k
rozvoji halucinaci. Klinické hodnoceni s odstupem 12 mésici od operace prokazalo
vyznamnou redukci hodnoty off-medication UPDRS motorického skére ve srovnani
s hodnotami pted operaci (125). Do dalsi dvojité slepé randomizované kontrolované studie
srovnavajici efekt intraputamindlni stereotaktické AAV2-NTN injekce se sham
(,,pfedstiranou‘’) operaci bylo zafazeno 38 nemocnych v interven¢ni skupiné a 20 nemocnych
ve skupiné kontrolni. Pfi kontrole 12 mésicii po vykonu nebyl mezi operovanou a kontrolni
skupinou pfi srovnani UPDRS off-medication motorického skore prokdzan vyznamny rozdil.
OvSem dalsi hodnoceni prokazalo vyrazné zlepSeni v subSkéale popisujici mentalni funkce
ve fazi off (UPDRS Mental Subscore) a zlepSeni aktivit denniho Zivota ve fazi on (dotaznik
PDQ-39). Porovnani FDG PET scanii pied vykonem a s odstupem 12 mésicii vyznamny
rozdil mezi operovanou a kontrolni skupinou neprokézaly. Hodnoceni dynamiky efektu 1éby
(UPDRS) s odstupem 18 mésicii po operaci ovSem ukazuje na pomalej$i nastup ucinkl
terapie. Cetnost nezadoucich piihod ve skupiné spodanym AAV2- NTN (13 z38
nemocnych) lehce prevysuje jejich vyskyt ve skupiné kontrolni (4 z 20 nemocnych). Je nutné
zminit zdsadni skuteCnost, ze utii nemocnych v AAV2-NTN skupiné doSlo po operaci
k rozvoji nddorového onemocnéni. U jednoho nemocného se jednalo o glioblastom, ktery byl
ovSem zpétn¢ identifikovan jiz na predoperacnich neuroradiologickych studiich. DalSimi
prokédzanymi tumory byl tumor jicnu a karcinom prostaty. Ve vSech ptipadech byly bioptické
vzorky pii testovani pomoci kvantitativniho PCR negativni na AAV2-NTN. OvSem rozvoj
nadorového onemocnéni byl pozorovan iudvou nemocnych v kontrolni skupiné (124).
Vysledky postmortem studii u dvou zemielych nemocnych po podani AAV2-NTN ukézaly,
ze terapie vedla ke zvySené expresi neurturinu (13). Pfi porovnani exprese neurturinu v téchto
postmortem analyzéach a experimentalnich studiich hrani¢ni exprese neurturinu v télech bunck
substantia nigra pars compacta lidského mozku kontrastuje s vyznamnou expresi neurturinu a
také zvySenou imunoreaktivitou tyroxin hydroxyldzy u primati. Za pfi¢inou je mozné
povazovat napiiklad kratky interval mezi operaci a umrtim uzemielych nemocnych (v

jednom ptipadé nékolik tydnill), technické odliSnosti pti zpracovani tkani a také nedostatecny
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axondlni transport bioaktivni latky u nemocnych s Parkinsonovou chorobou. Tento fenomén
byl popsdn uftady neurodegenerativnich onemocnéni (napiiklad amyotroficka lateralni
sclerosa a Alzheimerova choroba), ovSem v animalnich modelech nemusi byt pfitomny. Proto
soucasné protokoly studie AAV2 — NTN zahrnuji vyssi davky vektoru a injekce do vice cilt

v oblasti substantia nigra pars compacta (13,47).

Lokalni aplikace dalSich neurotrofickych faktort

Pro indikaci lokdlniho podani neurotrofickych faktori u neurodegenerativnich
onemocnéni je rozhodujici moznost prodlouzeni pieziti postizenych bunék. Vhodnym
kandidatem pro lokalni aplikaci unemocnych s Parkinsonovou chorobou je Glial Derived
Neurotrophic Factor (GDNF), protoze jeho neuroprotektivni ucinky byly prokazany
v animalnich modelech pii pfimém podani i pii aplikaci pomoci virového vektoru. Klinicka
studie, pfi niZ byl GDNF podavan ve form¢ meési¢nich bolusii intracerebroventrikularné,
ovSem nepfinesla pozitivni vysledky a byla zatiZena vyznamnymi nezddoucimi G¢inky (11).
Patel se spolupracovniky podavali GDNF ve formé kontinudlni trvalé intraputaminalni infize
u 5 nemocnych, s jedinou vyjimkou oboustranné. Pfi hodnoceni 24 mésici po operaci bylo
unemocnych prokazano 57% zlepSeni UPRDS skére v off stavu a 63% zlepSeni pfi
hodnoceni aktivit denniho Zivota. Klinické zlepSeni bylo spojeno s vyznamnym nardstem
vychytavani 18 F-DOPA v putamen. V dalsi studii byla jednostrannd intraputaminalni infuze
GDNF aplikovana 10 nemocnym (158,159). Jiné prace ovSem ukazuji, ze klinicky efekt
netrval déle nez jeden rok po ukonceni infuzni 1é€by (69,109,158,187). MoZznou perspektivu
tohoto sméru vyzkumu ovSem potvrzuje trvajici klinickd odpovéd’ u nékterych nemocnych,

korelujici s prikazem zvySené dopaminergni aktivity v misté aplikace GDNF (11).

Prestereotaktické operace

Cilem prvnich operacnich vykont, snazicich se ovlivnit motorickou symptomatologii
u nemocnych s Parkinsonovou chorobou, byla oblast motorického kortexu a pyramidové
dréhy. V pribéhu konce 19. a prvni poloviny 20.stoleti byly postupné popsdny excize
motorického kortexu (Horsley 1890), subkortikalni protéti pyramidové drahy (Polenov 1928,
Browder 1947), medularni pyramidotomie (Putnam 1938) a pedunkulotomie (Walker 1949).
Tyto vykony sice vedly k ur¢itému zlepSeni tfesu a rigidity, ale jejich nutnym nasledkem byla

porucha volni hybnosti (38,151) (Obr.3).
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Obr.3 Bucyho diagram zndzoriiujici rozsah provadéné kortikalni resekce v motorické oblasti
u nemocnych s Parkinsonovou chorobou. Prevzato z (68).

Proto se zajem chirurgii z oblasti pyramidové drahy pfesunul do bazalnich ganglii. Tuto
zménu podpofilo 1 pozorovani, uinéné Browderem ve 30.letech 20.stoleti. Tento autor pii
frontalni lobektomii u nemocného s parkinsonskou symptomatologii zaséhl pti resekci daleko
do oblasti nucleus caudatus. Po ukonceni vykonu ties unemocného ustal. Na konci 30.let
byly provadény exstirpace ptednich 2/3 caput nuclei transventrikularnim pfistupem a vykony
v oblasti pfedniho raménka capsula interna, pfedni Casti putamen, globus pallidus a ansa

lenticularis. Tyto vykony byly zatiZzeny az 40 % mortalitou (68,202) (Obr.4).

M.

Obr.4 Rozsah ptfimych chirurgickych intervenci v oblasti bazalnich ganglii. Pfevzato z (68).
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K ptesunu vykont do oblasti bazalnich ganglii pfispélo i pozorovani Coopera zr. 1952.
Prudké krvaceni pti provadéné pedunkulotomii u nemocného s Parkinsonovou chorobou si
vyzadalo ligaturu krvacejici tepny. I kdyZ autor ve vykonu déle nepokracoval, u nemocného
se podafilo odstranit piiznaky tfesu. Poopera¢ni angiografické vysetieni ukdzalo, ze krvacejici
tepnou byla a.chorioidea anterior (40). OvSem vzhledem k variabilité jejiho pribéhu a
cévniho zasobeni (globus pallidus, ansa lenticularis, ventrolaterdlni jadro thalamu a jiné
subkortikalni struktury) nebyl efekt ligatury této tepny na tfes konstantni. Navic ufady
nemocnych doSlo ke vzniku hemiplegie a mortalita byla 13 %. Na pfechodu stereotaxe a
oteviené neurochirurgické operace stoji Fenellonem modifikovany leukotom pro cilenou

koagulaci v oblasti ansa lenticularis (68,142).

3.1.5 Lezionalni stereotaktické operace
Uvod

Cilem lezionalnich stereotaktickych vykona byla nejcastéji oblast thalamickych jader a
pallida. Pro vytvoieni 1éze byla nejcastéji pouzivana technika termokoagulace. Z historického
hlediska je ovSem nutné zminit jednoho =z pfednich stereotaktickych neurochirurgh a
proponenta operaci amygdaly (Narabayashi), ktery provadél 1éze pallida injekci olejové smési
s prokainem. Za zminku stoji itechnika kryodestrukce, piedevsich zpohledu rozsahlych
zkuSenosti dal§iho z pionyrt stereotaktické techniky Coopera. Tento autor provedl
kryotalamotomii u 1001 nemocnych s tfesem pii Parkinsonové chorobé s vybornymi a
stabilnimi vysledky — po operaci 90,6 % nemocnych bez tfesu.

Z historického hlediska je nutné zminit, ze v obdobi poc¢atki stereotaktické neurochirurgie
autofi prvni stereotaktické operace mozku Spiegel a Wycis a predni predstavitelé némecké
Skoly Riechert a Mundinger unemocnych s Parkinsonovou chorobou provadéli vykony
v oblasti ansa lenticularis a pallida (68). Dalsi pritkopnici stereotaktické techniky Leksell a

Guiot provadeli vykony v oblasti anterodorzalniho pallida (9,87,142,212) (Obr.5).
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Obr.5 Vztah jader a drah bazalnich ganglii, dilezitych pro opera¢ni vykony pro
Parkinsonovu chorobu (44). 1. nuclei reticulares thalami, 2. capsula interna 3. Forelovo pole
H1, 4. zona incerta, 5. fasciculus lenticularis, 6. fasciculus subthalamicus, 7. ansa lenticularis,
8. fasciculus thalamicus, 9. Forelovo pole H2, 10. nucleus subthalamicus. Pfevzato ze (44).

Prikopnikem stereotaktickych lezionalnich vykonl v oblasti thalamu (ventrolateralni
jadro thalamu) unemocnych s Parkinsonovou chorobou byl Hassler (1954). V pocatcich
stereotaktické techniky pii omezenych moznostech rentgenologického zacileni postihovaly
velmi rozsahl¢ vytvorené 1éze struktury vSech thalamickych jader, spadajicich
do ventrolaterdlniho komplexu thalamu - Voa (nucleus ventralis oralis anterior), Vop (nucleus

ventralis oralis posterior) a Vim (nucleus ventralis intermedius) (Obr.6).
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Obr.6 Anatomické vztahy jader Vim (Cooperiv cil), Voa a Vop (Hasslertv cil), zona incerta
(Z1) a subthalamického jadra (parasagitalni fez). Pfevzato z (38).

Pti korelaci efektu stereotaktické operace s lokalizaci vytvorené 1éze byl patrny lepsi efekt
operace v oblasti Voa na rigiditu a lepsi efekt 1ézi Vop (v blizkosti Vim jadra) a Vim jader
na tfes (68). Historii thalamotomii nepochybné ovlivnilo indhodné pozorovani Coopera.
U jednoho z nemocnych s velmi dobrym efektem operace na ties se prokazalo, ze 1éze, ktera
mela byt v oblasti pallida, postihovala ve skute¢nosti oblast nucleus ventralis intermedius
thalami (Vim). Narozdil od léze oblasti Vim jadra thalamu neni efekt operace v oblasti
Voa/Vop na ties okamzity (142).

Velmi dobré vysledky stereotaktickych thalamotomii z hlediska kontroly tfesu vedly
k poklesu poctu vykonli na pallidu. Nadruhé strané¢ thalamotomie pouze minimalné
ovlivilovala dalsi ptiznaky choroby, zvlasté bradykinézu. Stejné tak operace pallida nevedla
k hemibalismu, ktery komplikoval pfili§ nizko zasahujici thalamotomie.

I kdyz po zavedeni Levodopy doslo k poklesu poctu provadénych stereotaktickych
operaci, je mozné oznacit po¢ty do té doby publikovanych vykonii za impozantni. Do r.1968
bylo provedeno ptiblizn€ 37 000 operaci pro parkinsonsky tremor. Prikopnik stereotaktické
neurochirurgie Cooper v obdobi let 1951 - 1968 operoval 8000 nemocnych s poruchami
pohybu, z toho 5000 s Parkinsonovou chorobou. Ovsem i v obdobi utlumu stereotaktickych
operaci a nastupu Levodopy byly stereotaktické lezionalni vykony stdle provadény -
pfedevsim thalamotomie, pallidotomie a méné €asto subthalamotomie (3,87,107,189,222).

Ptikladem miize byt prace autori Ohye se spolupracovniky, casové spadajici do éry

utlumu stereotaxe a vrcholiciho uziti L DOPY. Autofi publikovali zkuSenosti se souborem
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100 nemocnych s Parkinsonovou chorobou, kdy neuroradiologické techniky cileni Vim jadra
thalamu doplnovali o elektrofyziologickou verifikaci - zdznamy aktivity thalamického jadra a
stimulacni verifikaci cilové struktury. Limitovana cilena thalamické 1éze vytvorend na zakladé
detailni elektrofyziologické studie se ukazala jako efektivni a bezpecna pro terapii tiesu(148).
Podobné¢ Tasker r.1983 publikoval prospektivni studii 75 nemocnych operovanych pro
parkinsonsky tfes v obdobi pfed zavedenim Levodopy a v obdobi cCasné a pozdni éry
Levodopy. 2 roky po operaci bylo 82 % nemocnych bez tfesu prsti na stran¢ kontralateralni
k provedené thalamotomii, ale zlepSeni rigidity a manudlni zru¢nosti bylo méné napadné.
Operace nevedla ke zlepSeni lokomoce, feci, pohybl obliceje a rukopisu. Vyznamné trvalé

komplikace byly popsany u 8 % operovanych (203).
Stereotakticka thalamotomie

V obdobi 70.let vétSina neurochirurgli preferovala unemocnych s Parkinsonovou
chorobou vykony v oblasti ventralniho laterdlniho thalamického jadra. Léze lokalizované
v pfednich ¢astech nucleus ventralis lateralis (Voa a Vop jadro, Hassleriv cil - rozhrani Voa a
Vop) postihuji oblast zakonceni pallidofugélnich drah a jsou U€inngjsi pro terapii rigidity,
1 kdyz neovliviiuji bradykinézu. Léze umisténé v zadni Casti ventrolateralnich thalamickych
jader prednostné postihuji mozeckové drahy — tractus dentatorubrothalamicus - a jsou
ucinngj$i z hlediska ovlivnéni tremoru (Coopertiv cil - Vim jadro thalamu) (67,107)

(Obr.7,8).
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Obr.7 Anatomické vztahy jader Vim (Cooperiv cil), zona incerta (Zi)- ¢ervena kontura,
nucleus subthalamicus (modré plocha) a capsula interna Cpip (koronarni fez). Pfevzato a
upraveno z (38)
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Obr.8 T1 MRI scan provedeny za 2 hodiny po radiofrekven¢ni Vim thalamotomii (korelace
vytvorené 1éze s naplanovanou trajektorii a cilovou strukturou)

Jak patrno z Obr.7, piili§ laterdln¢ ulozené léze Vim jadra mohou postihovat drahy
capsula interna se vznikem kontralateralni hemiparézy. Léze umisténé ptili§ vzadu mohou byt
ptfi¢inou kontralaterdlniho senzitivniho deficitu nebo dysesthesie pfi postizeni senzitivnich
thalamickych jader. Pfic¢inou poopera¢niho hemibalismu (viz Subthalamotomie) mohou byt
1éze zasahujici pod oblast thalamu. Pfi pfili§ medidln¢ lokalizované 1€zi, zvlasté pti méné
Castych bilateralnich operacich, je moznost vzniku poruchy paméti. DalSimi komplikacemi
stereotaktické thalamotomie jsou poruchy rovnovéhy, potiZe s chizi a poruchy feci. ZhorSeni
kognitivnich funkci je cCastéj$i unemocnych nad 60 let véku, zvlasté pii preexistujicim
deficitu - ptfechodné az u 10 — 15 % (65). Levostranné thalamotomie mohou vést k porucham
slovni paméti a uceni. Moznym nezddoucim uclinkem thalamotomie vpravo je porucha
vizuospatidlni a non verbalni paméti. Provedeni oboustranné thalamotomie v symetrickych
cilovych jadrech pfi bilateralni symptomatologii je spojeno stadou dalSich zavaznych
nezadoucich ucinkt (dysfagie, dysfonie, dysartrie) a neni doporucovano (54,87,91,142).

Na druhé¢ strané neni mozné ignorovat skute¢nost, ze naklady spojené s thalamotomii jsou
niz$i nez cena stimula¢niho systému. Z tohoto hlediska lze diskutovat o moznosti provedeni
thalamotomie u nemocného s jednostrannym tfesem (velmi vzacné). Kombinace jednostranné
thalamotomie a druhostranné stimulace ptipada do ivahy ptedevsim u nemocnych, u kterych

byla v minulosti jiz jednostranna 1éze provedena.
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Pallidotomie

R. 1953 Narabayashi se spolupracovniky publikovali prvni pallidotomii u nemocného
s Parkinsonovou chorobou. Pro vytvofeni 1éze autofi vyuzili techniku chemické destrukce.
R. 1953 stereotaktickou pallidotomii provedli také Guiot a Orion, ale tito autofi vyuzili
moderngj$i techniku elektrokoagulace. Autoii v obou ptipadech operovali v anterodorzalni
¢asti pallida, ovSem operace v této lokalizaci trvale zlepSila pouze rigiditu a neovlivnila
tremor a hypokinézu. Proto Lars Leksell piesunul cilovou strukturu do posteroventralni ¢asti
pallida, do oblasti, odkud vychazi ansa lenticularis (oblasti odpovidajici globus pallidus
internus - GPi). Podkladem efektu vykonu je tedy ptreruseni nékterych pallidothalamickych
nebo subthalamopallidalnich drah (Obr.9).

Obr.9 Anatomicky vztah GPi k capsula interna, GPe, tractus opticus — elektronicky atlas
Schaltenbrand Bailey, koronarni fez.

Ptehled vyvoje vykont v oblasti pallida a vlastni vysledky posteroventralnich pallidotomii
u 38 nemocnych publikoval Laitinen se spolupracovniky vr. 1992. U 92 % nemocnych
doséhli vymizeni nebo vyrazného zlepSeni rigidity a bradykinézy, ale také vyrazného zlepSeni
Levodopou indukovanych dyskinéz. ZlepSeni je predevSim kontralateralné ke strané 1éze, ale

je pozorovan iurcity ipsilateralni efekt vykonu. Vysvétleni tohoto ipsilateralniho efektu je
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mozné hledat v bilateralit¢ kortikalnich projekci striato — pallido - thalamokortikalnich drah a
bilateralnich pallidothalamickych projekcich. Axidlni pfiznaky (freezing a posturalni
instabilita) se zlepsily pouze minimaln&. Cetnost komplikaci byla relativné nizka (2 - 3 %).
Z moznych komplikaci je mozné uvést kontralaterdlni hemiparézu, homonymni deficity
zorného pole, dysfagii, dysartrii a intracerebralni krvaceni. Rozsah nezddoucich ucinki zavisi
inaobjemu vytvorené léze. Ke =zlepSeni vysledkid pfispéla také -elektrofyziologicka
monitorace s korektni identifikaci anatomickych struktur a peroperani stimulace
s identifikaci optického traktu a capsula interna (108). Baron se spolupracovniky s odstupem
6 mésic po jednostranné pallidotomii neprokdzali unemocnych ani pii rozsahlych
neuropsychologickych testech vyznamné zmény s vyjimkou zlepSeni pozornosti(12).

Oboustranné 1éze GPi vedou ke kognitivnimu postiZeni, dysartrii a porucham polykani (108).

Subthalamotomie

Objem subthalamického jadra je ptiblizné 140 mm’, coz ptedstavuje 0,02 % z celkového

objemu mozku. Jadro obsahuje asi 300 000 neuronti (53) (Obr.10,11).

Obr.10 Moznost ptimé vizualizace nucleus subthalamicus v koronarnim scanu — podlouhla
struktura (Cervena Sipka) lateraln€ a pod oblym nucleus ruber (zobrazeni MRI fat sat)
Ptevzato a upraveno z (38).
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Obr.11 Nucleus subthalamicus ve stereotaktickém atlase Talairach Tournoux (oznaceno
modrou Sipkou), parasagitalni fez 13 mm lateraln¢ od stfedni roviny.

Faktory zodpovédné zatézké dyskinézy (hemichorea, hemibalismus) po poskozeni
subthalamického jadra nejsou ulidi zcela zndmy. Star$i experimentdlni prace prokazala,
ze léze vedouci ke vzniku hemibalismu by méla postihnout alespont 20 % objemu
subthalamického jadra, ovSem se zachovanim integrity vldken v jeho blizkosti (fasciculus
thalamicus s pallido-thalamickymi projekcemi) (206,223). V Bergmanové sdéleni bylo
vysledkem 1éze v oblasti nucleus subthalamicus v MTPT modelu Parkinsonovy choroby
predevsim zlepSeni kontralateralni akinézy, rigidity a tremoru (22).

Podle Guridiho a Obesa jsou jednostranné thalamotomie zasahujici do subthalamické
oblasti u nemocnych operovanych pro Parkinsonovu chorobu pouze vzacné pfic¢inou tézké a
trvalé hemichorey nebo hemibalismu. Pfi¢inou miize byt i vyssi préh pro rozvoj hemichorey
nebo hemibalismu u nemocnych s Parkinsonovou chorobou. Pokud doslo po stereotaktické
operaci ke vzniku tézkého hemibalismu, 1éze se ze subthalamické oblasti Sitily dorzalné a
do oblasti thalamu (76,166).

Jako ptiklad klinickych vysledkti subthalamotomii je mozné uvést prace Obesa se
spolupracovniky, ktefi provedli oboustrannou 1€zi subthalamické oblasti u 18 nemocnych
s Parkinsonovou chorobou. 7 nemocnych operovali ve dvou dobéach (odstup 12-24 mésicl) a
11 nemocnych v jedné dobé. Vyhodnoceni vysledkii prokézalo vyznamnou redukci hodnoty

motorického skore UPDRS v off (49,5 %) i on (35,5 %) fazi a zlepSeni aktivit denniho zivota.
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Levodopou indukované dyskinesy byly redukovany o 50 % a stfedni denni davku levodopy
bylo moZzné sniZzit o 47 %. Tyto vysledky byly ovSem zatizeny komplikacemi. U 13
nemocnych se peropera¢né nebo ¢asné po operaci objevily dyskinézy, byt’ prechodné a mirné.
U tfi nemocnych se po operaci rozvinula tézka generalizovana chorea, ktera odeznéla
v pribéhu 3 — 6 mésict. U dalSich tii nemocnych po operaci vznikla velmi zadvazna trvalé
dysartrie, udvou spolu s tézkymi dyskinézami. Podobné se utii nemocnych rozvinula
vyraznd ataxie pouze s ¢astecnou regresi (145). Pficinou tohoto postizeni mize byt Sifeni 1éze
kaudalné a medidln€, coz vede k postizeni zkiizenych vlaken z pedunculus cerebelli superior
a kmene, probihajicich ve Forelové poli H1 (80). ZhorSeni dysartrie mtiize byt zpiisobena
rostrolateralnim Sifenim léze, narusujicim kortikalni projekce do motorickych jader dolniho
kmene (106,173). V popisovaném souboru nemocnych po subthalamotomiich nebyly ov§em
pozorovany trvalé kognitivni problémy. Vysledek studie naznacuje, ze oboustranna
subthalamotomie miize vést k trvajicimu a vyznamnému zlepseni klinické symptomatologie
u pokrocil¢ Parkinsonovy choroby. Efekt vykonu a jeho nezddouci uc¢inky jsou dany
predevsim presnou lokalizaci a velikosti 1éze (145,162).

I kdyZz ijiné studie prokazuji mensi vyskyt nezddoucich uc¢inkd vykonti v oblasti
subthalamickych jader pti pouziti moderni neurochirurgické stereotaktické techniky (133),
dominuje v soucasné dob¢ stimulace této oblasti .

V soucasné dobé je subthalamotomie pii dostupnosti techniky DBS povazovana
za moznou volbu pouze uomezeného poctu nemocnych. Vykon lze zvazit u nemocnych
zijicich ve vzdalenych oblastech, kde jsou velmi obtizné pravidelné kontroly a konzultace,
dale unemocnych se srde¢nim pacemakerem, nemocnych, ktefi nejsou ochotni akceptovat
omezeni spojend s chronickym implantitem a pacientl po infekéni komplikaci nebo
s intoleranci implantovaného materialu.

Soucasny pohled nacilové struktury pro leziondlni stereotaktické operace pro

Parkinsonovu chorobu je mozné shrnout do Tab.2.
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Tab.2 Ptehled lezionalnich vykont pro Parkinsonovu chorobu

Vykon Indikace

Thalamotomie (Vim) Jen tremor, ne oboustranng.

Pallidotomie (GPi) Ucinné na tremor, rigiditu, bradykinesu a L-Dopa indukované
dyskinézy.
Ne oboustranné.

Subthalamotomie Muze snizovat tremor, rigiditu, bradykinesu a

(Stn) L-Dopa —indukované dyskinézy.

3.1.6 Stereotakticka neurostimulace

Uvod

Cilem stereotaktické stimulace unemocnych s Parkinsonovou chorobou je feSeni
pozdnich motorickych komplikaci onemocnéni, které nelze ovlivnit upravami medikace, ne
zvrat prubéhu neurodegenerativniho onemocnéni (15). Pfedpokladem pro indikaci chirurgické
terapie je dobrd odpoveéd zdkladnich piiznakli onemocnéni (tremor, dyskinezy, rigidita)
na poddni L-DOPA (L-DOPA test). Mén¢ obvyklou indikaci je tremor obtizné
kontrolovatelny podanim L DOPA (74,114,139). K chirurgické terapii je mozné indikovat
piiblizné 1 — 10% zcelkového poctu nemocnych s Parkinsonovou chorobou. Autofi
z Messinské univerzity uvadéji, ze pti dodrzeni striktnich kriterii je chirurgickéd terapie
indikovéna u 1,47 % a pfi volnéjsi indikaci u 4,5 % nemocnych s Parkinsonovou chorobou
(138).

Za kontraindikace chirurgické 1écby povazujeme atypické symptomy, multisystémovou
atrofii, mozkovou atrofii, zdvazny celkovy stav, podavani antikoagula¢ni terapie bez moznosti
vysazeni, nekontrolovatelnou depresi, halucinace a psychézu. Relativni kontraindikaci je
vékova hranice 70 let, ovSem s pfihlédnutim k biologickému stavu nemocného.

Vyuziti stimulaéni terapie vychazelo zpozorovani pii lezionalnich stereotaktickych
thalamotomiich, kdy byla peroperacni stimulaci kontrolovana poloha koagula¢ni elektrody.
Pti nizké stimula¢ni frekvenci dochdzi k interferenci stimulace s tfesem a stimulace vysokymi
frekvencemi vede k jeho zastave.

R. 1972 wvyuzili Bechtéreva se spolupracovniky jako prvni chronickou stimulaci pro
terapii poruch pohybu. Tito autofi ovSem neméli k dispozici implantabilni stimulatory.

Implantabilni stimulaéni systémy pro pouziti v neurochirurgii vychdzely zvyvoje

srdeCnich pacemakerii (prvni implantabilni bateriové pacemakery r.1960). Prvni implantabilni
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stimulator pro tremor byl sice vyroben r.1964 (Spiegel, Wycis), ale vlastni implantace nebyla
provedena. Prvni implantaci trvalého neurostimulatoru ke stimulaci zadnich provazcli michy
pro terapii bolesti provedl r. 1967 Shealy. R.1980 byl implantabilni stimuldtor poprvé vyuzit
u dvou nemocnych s tfesem pfi roztrousené skleroze (34,94).

R. 1982 publikoval Cooper se spoluautory sd€leni, jehoz dominujici tematikou sice byla
chronickd mozeckova stimulace u nemocnych s epilepsii, spasticitou a agresivnim chovanim,
ovSem autor uvadi i pozitivni zkuSenosti se stimulacni terapii poruch pohybu. Autor rovnéz
popsal reverzibilitu efektu stimulace a upozornil na moznost adjustace stimulace zménami
voltaze a frekvence stimulaéniho proudu, coz dokumentuje pomoci pfimé monitorace
thalamickych struktur a kvantitativni analyzou pohybt (41).

K nértstu vyuziti mozkové stimulace u nemocnych s poruchami pohybu dochazi koncem
80. let 20. stoleti. Prace Benabida z1.1987 popisuje efekt chronické stimulace nucleus
ventralis intermedius na ties a r.1994 tyz autor popisuje stimulaci subthalamického jadra
u nemocnych s Parkinsonovou chorobou (17,18). R 1997 FDA schvalila stimulaci thalamu
pro esencialni tfes a tfes u Parkinsonovy choroby a r. 2001 subthalamickou stimulaci pro
1é¢bu kardinalnich ptiznaki Parkinsonovy choroby (16).

Podle prace zr.2009 byl stimula¢ni systém implantovan ptiblizné 50 000 nemocnym
s poruchami pohybu - pfedevsim s Parkinsonovou chorobou, esencialnim tiesem a dystonii
(126). V soucasnosti piedstavuje Parkinsonova choroba hlavni indikaci hluboké mozkové
stimulace. Z hlediska trvalé¢ morbidity a mortality se jednd o bezpecnou techniku. Analyza
vysledktt 1761 operaénich vykonti pro Parkinsonovu chorobu, provedenych v letech 1996 —
2000 v 71 nemocnicich v USA, prokazala opera¢ni mortalitu niz§i nez 0,2 %. Cetnost

trvalych neurologickych deficitl byla 1,8 % (59).
Podstata icinku hluboké mozkové stimulace

Pivodni hypotéza vysvétlujici efekt hluboké mozkové stimulace se opirala o podobnost
efektu 1éze a vysokofrekvencni stimulace, jsou - li aplikovany na stejny cil. Toto pozorovani
vedlo k tvaze o vytvoteni ,,funkéni 1éze* cilové struktury jejim utlumem pfi stimulaci.Toto
jednoduché vysvétleni neni ovsem v soucasné dob¢ akceptovano.

Jako mechanismy ucinku stimulace mozkovych struktur se uvadéji nasledujici moznosti:

1) Vysokofrekven¢ni stimulace tlumi neurony a aktivuje nervova vldkna. JiZ na celuldrni
urovni je popsano odlisné plisobeni elektrické stimulace na rtizné soucasti neuronu - dendrity,
soma, axonalni hrbolek a vlastni axon. Nejcitlivéjsi strukturou na extracelularni stimulaci

ve frekvencnim pasmu odpovidajicim DBS je pravé axon nervové bunky (105).
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2) vysokofrekvencni stimulace moduluje funk¢ni aktivitu neurondlnich siti a pfenos signalu
v nich

V nejobecnéjs$i roving je pii popisu mechanismu ucinku elektrické¢ stimulace mozné
hovotit o podilu excitace, inhibice a dalSich, komplexnéjSich zmén neurondlni sité.
Ve prospéch inhibi¢nich mechanismt hovoii naptiklad prace Urbana se spolupracovniky.
Autofi studovali v experimentu efekt thalamické stimulace pfi vyuZziti podobnych parametra
jako pfi DBS. Samotné axony adekvatné reagovaly na stimulaci pomoci vysokofrekven¢nich
traini, ovSem pfi stimulacnich frekvencich nad 60 Hz byl pozorovan pokles kortikalnich
odpovédi (208). Dalsim ptikladem je prace Liu se spolupracovniky, kterd vychazi z redukce
excesivniho tonického GABAergniho vystupu z globus pallidus internus jako mechanismu
ucinku hluboké mozkové stimulace unemocnych s Parkinsonovou chorobou. Pfi pifimé
stimulaci GPi by pfi¢inou mohl byt depolarizaéni blok nebo aktivace presynaptickych
inhibi¢nich vlaken. Podobn¢ by subthalamicka stimulace mohla redukovat excitacni ptisobeni
subthalamického jadra naneurony GPi. Autofi ovSem za adekvatnéjsi vysvétleni efektu
stimulace povazuji pferuSeni abnormadlnich vyboji v okruzich kortex — bazalni ganglia —
thalamus — kortex (117). Hashimoto se spolupracovniky analyzovali na modelu
experimentalniho parkinsonismu u primati vliv vysokofrekvencni stimulace subthalamického
jadra na neuronalni aktivitu zevniho a vnitiniho pallida (GPi, GPe). Prokézali, ze vysledkem
aktivace eferentnich vlaken nucleus subthalamicus je zména ¢asového vzorce vybojli neuroni
GPe a GPi, kterd je podstatou pozitivniho efektu vysokofrekvencni stimulace
subthalamického jadra u nemocnych s Parkinsonovou chorobou (86). Dulezitost excitacnich
mechanismi pro efekt hluboké mozkové stimulace potvrzuji data z PET a fMRI studii, které
po elektrické stimulaci prokéazaly prokdzan zvySeny metabolismus nebo zmény BOLD signélu
v fad€¢ subkortikalnich struktur (putamen, pallidum, nucleus subthalamicus a thalamus).
Nartst synaptické aktivity byl ale predevSim prokdzan v kortikdlnich oblastech pfimo
napojenych na stimulované subkortikalni struktury (suplementarni motoricky kortex)
(97,105).

OvSem mechanismus uc¢inku DBS miize zahrnovat excitacni i stimulacni pochody.
Mc Intyre a Grill toto dokumentuji napiikladu rizného efektu extracelularni
vysokofrekven¢ni stimulace na neurondlni elementy v zavislosti na vzdalenosti od stimulacni
elektrody. Protoze efektivni hustota stimulacniho proudu klesé se vzdalenosti od stimulaéni
elektrody, miize byt stimulacni proud v blizkosti centra stimulace (vysokd denzita
stimula¢niho proudu) nad urovni hranice somatické aktivace a vést k depolarizacnimu bloku

somatickych elementi. I kdyz se stimula¢ni proud dostavd pod uroven somatického prahu,
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nadale aktivuje axondlni elementy. Autofi zminuji i moznost selektivni aktivace riiznych
komponent neuronu pomoci riznych tvari impulsu (72,131).

Kromé ovlivnéni excita¢nich a inhibi¢nich mechanismt je nutné pfi popisu moznych
mechanismu uc¢inku hluboké mozkové stimulace také uvést prace, které se zabyvaji zménami
oscila¢cniho chovani ve stimulovanych sitich. Mc Intyre se spolupracovniky povazuji
za nejpravdépodobnéjsi mechanismus efektu hluboké mozkové stimulace stimulaci
indukovanou modulaci patologické aktivity neuronalni sité (131). Dostupnd data ukazuji, ze
efekt subthalamické stimulace mize byt alespon ¢aste¢né zptisoben redukci oscilacni aktivity
stimulované struktury s naslednym ovlivnénim sité struktur kortexu a bazalnich ganglii (132).
Montgomery a Baker jako mozné vysvétleni efektu mozkové stimulace uvadéji teorii
stochastické rezonance. Podle této teorie mize byt podprahovy normalni signdl, ztraceny
v Sumu narusené neurondlni sité, amplifikovan pfidanim pravidelného signélu, napiiklad
hluboké mozkové stimulace (137).

3) vysokofrekvencni stimulace indukuje dlouhotrvajici synaptické zmény

Na slozZitost mechanismu pisobeni subthalamické stimulace poukazuje prace Shena se
spolupracovniky, kterd popisuje rizné typy synaptické plasticity v reakci na elektrickou
stimulaci o frekvenci 100 Hz (kratkodoba a dlouhodoba potenciace evokovaného
postsynaptického proudu, dlouhodoba deprese evokovaného postsynaptického proudu) (177).
Windels se spolupracovniky v experimentalnim modelu prokéazali vyznamny poststimulaéni
narust extracelularniho glutamatu v GPe a substantia nigra pars reticularis, zatimco nartst
GABA byl pritomen pouze v substantia nigra pars reticulata. Pii analyze vztahu zmén hladin
neurotransmitert ke stimulacnim frekvencim prokazali, Ze maximum nardstu glutamatu
v pallidu a substantia nigra pars reticularis je pozorovano pii stimula¢ni frekvenci 130 Hz.
Hladina GABA v pallidu se v pribéhu stimulace neménila, ale v substantia nigra pars
reticularis dochazelo k nartstu hladin GABA v Sirokém intervalu stimula¢nich frekvenci mezi
60 - 350 Hz (224). Jini autoii v experimentalni studii prokazali, ze vysokofrekvencni
stimulace zvySuje extracelularni hladinu glutamatu a adenosinu. Tento narGst hladin
uvedenych transmiteri neni inhibovéan latkami, které blokuji jejich axonalné dependentni
uvolnéni (204). Podobné Bekar prokazuje tllohu non synaptického uvolnéni adenosinu pro

efekt thalamické stimulace pro ties (24).
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31.7 Hluboka mozkova stimulace u nemocnych s Parkinsonovou
chorobou - zakladni poznatky o cilovych strukturach

I ptfi doposud ne zcela zndmém mechanismu plsobeni hluboké mozkové stimulace je
nutné zdlraznit nepfitomnost destrukce mozkové tkané pii stimulaci. Efekt stimulace je
mozné potencovat Upravami stimulacnich parametri. Pfi porovnani s nevratnosti efektu
stereotaktické leziondlni operace (se vSemi nezaddoucimi ucinky) je nutno zminit i moznost

vypnuti stimuldtoru pfi netolerovatelnych ucincich stimulace (182).
Nucleus subthalamicus

V soucasnosti je nucleus subthalamicus (Luysi) povazovany za ,univerzalni cil*
u nemocnych s Parkinsonovou chorobou. Wallace se spolupracovniky dokonce uvazuji o
mozném neuroprotektivnim efektu subthalamické stimulace diky redukci glutamatové
excitotoxicity pii ztrat€¢ nebo redukci subthalamického vlivu na substantia nigra (216).
Hypotéza, Ze Casnd operacni intervence muize redukovat nigralni degeneraci, oviem nebyla
potvrzena (6). Z klinického pohledu subthalamicka stimulace u¢inné¢ ovliviiuje zakladni
priznaky Parkinsonovy choroby - hypokinézu, bradykinézu a tremor, ale neovlivni nestabilitu
chiize, freezing, hypofonii a demenci. Problematice cileni subthalamického jadra a klinickym
vysledkiim subthalamické stimulace u nemocnych s Parkinsovovou chorobou bude vénovana

detailni pozornost v dalSich subkapitolach.
Vim jadro thalamu

Stimulace Vim jadra thalamu je indikovéna pfedevS$im unemocnych s esencialnim
tremorem nebo tremor dominantni formou Parkinsonovy choroby. Problematice cileni Vim
jadra a klinickym vysledkiim Vim stimulace u nemocnych s tfesem pii Parkinsovové chorobé

bude vénovana pozornost v kapitole, zabyvajici se stereotaktickou terapii tiesu.
Globus pallidus internus

Stimulace GP1i piisobi zvlasté na dyskinézy a tremor, ale efekt na bradykinezu a rigiditu je
nevyrazny. Z neuropsychologického hlediska je stimulace GPi zatizena mens$im mnoZstvim
nezadoucich ucinkli nez stimulace subthalamickd (9). Efekt subthalamické a pallidalni
stimulace na kognitivni funkce a naladu u nemocnych s Parkinsonovou chorobou porovnévala
prospektivni  studie COMPARE, kterda randomizovala 52 nemocnych do skupin
s jednostrannou stimulaci nucleus subthalamicus nebo GPi. Studie ovSem rozdilny efekt
subthalamické a pallidalni stimulace na naladu a kognitivni funkce pfi optiméalnim nastaveni

parametri stimulace neprokéazala. Na druhé strané bylo pfi stimulaci subthalamického jadra
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pozorovano zhorSeni vysledki letter verbal fluency testu (jmenovani co nejvice pojmi ze
zvolené kategorie), trvajici 1 po vypnuti stimulatoru (149). Detailné se problematice cileni GPi
vénuje kapitola vénovana 1écbe dystonii a klinické vysledky stimulace GPi jsou diskutovany

1 v dalSich subkapitolach.
Zadni subthalamicka oblast

Dal$i moznou cilovou strukturou unemocnych s Parkinsonovou chorobou je zadni
subthalamicka oblast. Plaha se spolupracovniky uvadgji, Zze stimulace v tésné blizkosti
subthalamického jadra (zadni subthalamické oblast, zahrnujici také kaudalni zona incerta cZI
—viz Obr.6 a 7 a dale kapitola o stereotaktické terapii tiesu) muze byt efektivnéjsi nez ptima
stimulace nucleus subthalamicus. V obdobi let 2002 — 2004 autofi u nemocnych operovanych
pro Parkinsonovu chorobu nejprve piresunuli cil ze subthalamického jadra do oblasti
dorzomedialn¢/medialné od nucleus subthalamicus a nasledné do kaudalni ¢asti zona incerta
(cZ1). Vysledky stereotaktické neurostimulace tedy mohli porovnat mezi tfemi skupinami:
1 .kontakty stimulacni elektrody v nucleus subthalamicus (17 nemocnych), 2.stimulované
kontakty dorzomedidlné/medialné od nucleus subthalamicus (20 nemocnych) a 3.stimulované
kontakty v cZI (27 nemocnych). Redukce UPDRS III byla pii stimulaci cZI o 76 %, pfi
stimulaci dorzomedialné¢/medidln¢ od nucleus subthalamicus o 61% a pfi stimulaci nucleus
subthalamicus byla redukce 55 %. Podobné vysledky pfineslo i hodnoceni efektu na tfes -
nejlepsi redukce tremoru 93 % pii stimulaci ¢ZI, 86 % redukce ve skupiné se stimulaci
dorzomedialn¢/medialné od nucleus subthalamicus a 61% redukce tremoru pii stimulaci
subthalamického jadra. Podobné byla také bradykinéza byla nejvice zlepSena pfi stimulaci
kaudalni zona incerta (65 %), méné pii stimulaci dorzomedidlné¢/medidln€ od nucleus
subthalamicus (56 %) a pfi stimulaci subthalamického jadra (59 %). Pii vyhodnoceni
dyskinéz, davek Levodopy a stimulac¢nich parametrii nebyl mezi jednotlivymi skupinami
prokéazan statisticky vyznamny rozdil. Komplikace ve vztahu ke stimulaci byly pozorovany
pouze unckterych nemocnych pii stimulaci dorzomedialné/medidlné od nucleus
subthalamicus (165). V recentni praci Blomstedta se spolupracovniky zr.2012, popisujici
stimulaci zona incerta u 14 nemocnych s tremor dominantni Parkinsonovou chorobou, bylo
popsano zlepSeni tremoru, rigidity a bradykinézy o 82,2 %, 34,3 % a 26,7 %. Efekt stimulace

zona incerta na rigiditu a bradykinezu tedy nebyl vyrazny (27).
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Pedunkulopontinni jadro

Pii progresi Parkinsonovy choroby vystupuji do popfedi non dopaminergni pfiznaky
onemocnéni (porucha chiize, freezing, posturalni instabilita, deprese, poruchy spanku), které
nereaguji na subthalamickou stimulaci. Proto je nutné zminit i moznosti stereotaktické terapie
téchto zavaznych pfiznaki. Pozitivni vliv stimulace pedunkulopontinniho jadra na axialni
ptiznaky a L DOPA resistentni poruchy stoje a chize unemocnych s Parkinsonovou
chorobou, véetné padti a freezingu, popsali autofi z Bristolu a Rima (96,129,164). Pro
porovnani efektu stimulace subthalamického a pedunkulopontinniho jadra je mozné uvést
napiiklad data Stefaniho se spolupracovniky, popisujici efekt soucasné stimulace obou
struktur. Hodnoceni efektu oboustranné stimulace pedunkulopontinniho jadra frekvenci 25 Hz
prokazalo bezprostiedni zlepseni motorického skére v UPRDS v off fazi 0 45 %. Oboustranna
stimulace subthalamického jadra o frekvenci 130 — 185 Hz vedla ke zlepSeni o 54 %.
Stimulace pedunkulopontinniho jadra byla zvlasté U¢innd na potize s chlizi a posturalni
nestabilitou (195). Podle jinych dat vedla stimulace pedunkulopontinniho jadra u nemocnych
s Parkinsonovou chorobou také ke zlepseni REM faze spanku (6).

Vlastni cilové struktura se nachazi laterdln¢ od dekusace horniho pedunklu mozecku a
medidlné od lemniscus medialis.Pedunkulopontinni jadro je soucdsti motorické Casti
mezencefalické retikularni formace. Dlouha osa jadra v délce 6 mm probihd paralelné
s mokovodem a spodinou IV. komory. Stereotaktické koordinaty cile ve vztahu
k interkomisuralni linii jsou 9 - 13 mm lateraln¢ od stfedni ¢ary, 12,5 - 13 mm pod Grovni
interkomisuralni linie a v pfedozadnim sméru se cil nachdzi na trovni zadni komisury. Pro
cileni je vhodnd kombinace axidlnich proton denzitnich scani a T2 WI, ov§em dostate¢nost
anatomické lokalizace a nutnosti elektrofyziologického monitoringu je stale diskutovana

(129,230,234) (Obr.12, 13 a 14).
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Obr.12 Poloha pedunkulopontinniho jadra ve vztahu k lemniskalnimu systému a mokovodu.
Ptevzato z (230).

Obr.13 Planovani trajektorie zavedeni elektrody do pedunkulopontinniho jadra - zobrazeni
ve sméru trajektorie
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Obr.14 Planovani trajektorie zavedeni elektrody do pedunkulopontinniho jadra - zobrazeni
v koronarni roving

Stimulace pedunkulopontinniho jadra byla doposud provedena pouze u omezené¢ho poctu
nemocnych. Proto je nyni predCasné vyjadiovat kategoricka stanoviska a totéz plati i pro
dudlni stimulaci subthalamického a pedunkulopontinniho jadra. Mimo soucasného ovlivnéni
L DOPA responzibilnich a L DOPA non responzibilnich ptiznakt Parkinsonovy choroby
muze byt podle Stefaniho soucasnd stimulace pedunkulopontinniho a subthalamického jadra
pfinosnd unemocnych s klesajici odpovédi na subthalamickou stimulaci s odstupem
po vykonu. Ve stavu on — medication je efekt kombinované stimulace subthalamického a
pedunkulopontinniho jadra ve srovnani s pfinosem stimulace jednotlivych struktur zvIast
vyrazn&j§i. Uvahy o kombinaci tdchto ciléi ujinych extrapyramidovych postizeni, jako je

progresivni supranuklearni paralyza, jsou zatim piedcasné (30,154,195,196,211).
Centrum medianum /nucleus parafascicularis thalamu (CM/Pf)

Pro terapii n¢kterych ptiznakli Parkinsonovy choroby je mozné vyuzit i stimulaci centrum
medianum /nucleus parafascicularis thalamu (CM/Pf - intralamindrni thalamicky komplex)

(Obr.15,16)
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Obr.15 Lokalizace parafascikularniho jadra ve stereotaktickém atlase Schaltenbrand Bailey
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Obr.16 Lokalizace centrum medianum thalamu ve stereotaktickém atlase Schaltenbrand
Bailey (axialni fez

Goff se spolupracovniky v experimentalni praci prokazali, Ze vysokofrekven¢ni stimulace

centrum medianum /nucleus parafascicularis thalami (130 Hz) vede k vyznamnému
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antiakinetickému efektu. I kdyz je tento efekt méné vyrazny nez pii subthalamické stimulaci,
pfi stimulaci centrum medianum/nucleus parafascicularis thalami nedochdzi k indukci
dyskinéz (70). V klinickych podminkach Stefani se spolupracovniky kombinovali stimulaci
standardniho cile - napt. subthalamického jadra a cile nestandardniho - CM/Pf jadro u dvou
nemocnych s kontralaterdlnim tfesem resistentnim na subthalamickou stimulaci a u6
nemocnych s invalidizujicimi mimovolnimi pohyby, které pouze c¢astecné odpovidaly
na stimulaci GPi. Pfi zhodnoceni pomoci UPDRS stimulace CM/Pf jadra tlumi
extrapyramidové piiznaky, ale ne tak vyznamné jako subthalamickd nebo pallidalni stimulace.
U nemocnych neprokazali nezadouci kognitivni efekty a psychické poruchy a stimulace

vedla ke zlepSeni kvality zivota (195,196).

Technické aspekty hluboké mozkové stimulace

Ramova stereotaxe

Pro implantaci stimulac¢nich elektrod do hlubokych struktur mozku se vyuziva
radastereotaktickych ramt (Leksell, Riechert Mundinger, Zamorano Dujovny, CRW atd).
Vzhledem k tomu, ze v souCasnosti neni k dispozici studie, kterd by srovndvala jednotlivé
stereotaktické systémy z hlediska implantace DBS elektrod (120,170), zalezi volba

stereotaktického systému na moznostech a tradici jednotlivych pracovist'.
NalozZeni stereotaktického ramu

Casovy interval mezi nasazenim stereotaktického ramu a opera¢nim vykonem by mél byt
co nejkratsi, aby byl minimalizovan dyskomfort nemocného a riziko dislokace
stereotaktického ramu. Pfi nasazeni stereotaktického kruhu je vhodné, aby rovina kruhu byla
paralelni se spojnici spodiny ocnice a zevniho zvukovodu, tedy aby co nejlépe
odpovidala interkomisuralni linii. Ipfi moznostech soucasnych planovacich programi je
vhodné dbat o co nejpiesnéjSi sesazeni stiedocarové roviny hlavy a podélné osy
stereotaktického rdmu. Po nasazeni rdmu je nutné opakované ovéfit, Ze je mozné nasadit
zaméfovaci markery a ze Zadna ze soucasti ramu netlaci na kizi nemocného. Je nutné varovat
1 pfed moznosti ohnuti zamétovacich markerti, pokud naléhaji na nos, tylni nebo celni oblast.
U nemocnych s makrocefalii je nutné pred vlastnim zahdjenim zakroku ovéfit, Ze pomér
velikosti hlavy nemocného a priameéru stereotaktického ramu umoziiuje jeho bezpecné

nasazeni.
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Kwvli vylouceni bolestivé aplikace fixa¢niho Sroubu do pritb¢hu n. supraorbitalis se radi
fixacni Srouby upeviiovat piiblizné 2 prsty nad supraorbitalni oblouky, ovSem volba mista

zavedeni fixacniho Sroubu zélezi pfedevsim na délce jeho uchytt (Obr.17,18).

Obr.17 Stav po naloZeni stereotaktického MRI kompatibilniho kruhu Leibinger

Obr.18 Stav po nalozeni zdkladniho kruhu Leksellova rdmu - pfevzato ze (116).

Prili§ vysoké umisténi zakladniho stereotaktického kruhu mulZe branit adekvatni
vizualizaci cilovych struktur pifi peroperacni kontrole polohy elektrody C ramenem, protoze

konec elektrody mtze byt zakryty stereotaktickym kruhem. Zadni fixacni Srouby pokud
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mozno neumistujeme nad pribeh sinus transversus. Nedostatecné dotazeni Sroubli mtize byt
pti¢inou dislokace stereotaktického kruhu pted operaci nebo v jejim pribéhu. Na druhé strané
ptiliSné dotaZeni fixacnich Sroubd muze vést k deformaci stereotaktického ramu (oteviené
systémy) a k naruseni systému znacek - fiducidl, fixovanych ke kruhu. Ojedinélou, ale
moznou komplikaci je prolomeni kalvy fixacnim Sroubem s rizikem nitrolebniho krvéceni.
Z tohoto pohledu jsou rizikovéjsi détSti nemocni a nemocni s tenkou klenbou lebni, naptiklad
pti chronicky zvySeném nitrolebnim tlaku.

Alternativni techniky pro implantaci stimulac¢nich elektrod — bezramové techniky,
intraopera¢ni MRI

Zakladni odlisnosti mezi technikou rdmové stereotaxe a bezramovymi — frameless
systémy je skutecnost, Ze u frameless systémi je stereotakticky prostor definovany definovan
bez stereotaktického kruhu. Registraci vysledki zobrazovacich technik a individudlni
anatomie nemocného je mozné provést na zdkladé rtiznych technik, které jsou shrnuty
v nasledujicim piehledu.

Metoda registrace na zakladé
- korespondence znacek
- kontrastni markery tzv. fiducials, umisténé na kozni kryt kalvy pacienta
nebo na stereotaktickém kruhu
- anatomické body - tzv. ,Jandmarks* zevni anatomie pacienta (oblast
usniho boltce, oka, kofene nosu)
- korespondence hranic (kontur) oblasti
- segmentace obrazu

- maximalni globalni podobnost obrazu

Holloway srovnaval pifesnost implantace intracerebrdlnich elektrod pomoci
neuronavigacniho frameless systému s intraossealni implantaci fiducidlnich markert
s presnosti klasické ramové stereotaxe. Pii porovnani redlné polohy elektrod (pooperacni CT)
s planovanou neprokazal mezi metodami statisticky vyznamny rozdil. Invazivita implantace
intraossealnich markeri je ovSem srovnatelnd snasazenim stereotaktického ramu
i s prihlédnutim k rigidni fixaci hlavy ve stereotaktickém ramu pti vykonu (89).

Jako piiklad wvyuziti techniky bezramové navigace v kombinaci s intraoperacni
magnetickou rezonanci pro implantaci stimulacnich elektrod do oblasti subthalamického jadra

je mozné zminit sdéleni Starra se spolupracovniky. Techniku implantace intracerebralnich
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elektrod pomoci bezramového systému v prostiedi bézného 1,5 T MRI systému ovétovali
na fantému a pfi afunkénich stereotaktickych vykonech, jako je biopsie tumoru mozku.
Z prabéhu vykonu je mozné vyzvednout nasledujici body:
1) Pfedoperacni planovani, implantace elektrody a kontrola jeji polohy jsou provedeny
v prib¢hu jediného pobytu nemocného v MRI scanneru
2) Pro implantaci elektrod vyuZzivaji bezramovy systém pfipevnény k trepana¢nimu navrtu
3) Koordinaty pro implantaci elektrod jsou ur€ovany ve vztahu k izocentru MRI zobrazeni,
ne k mozkovym strukturdm nemocného
4) Vykon je provadén v celkové anestezii, bez peroperacni elektrofyziologie
5) Koordinaty cile jsou stanoveny az po provedeni trepanace, tedy po vyrovnani tlakovych

pomérl mezi okolnim prostfedim a nitrolebnim prostorem

Vlastni planovaci studie pro piimou identifikaci cilové struktury jsou provedeny
po napldnovéani vstupli, provedeni trepanace a fixaci bezramového systému. Nasleduje
manudlni nastaveni zamétovaciho zatizeni ve sméru planované trajektorie do cilové struktury
a implantace za kontroly MRI fluroskopie ptimo v MRI scanneru (193).

Tato technika anatomického cileni subthalamického jadra predpoklada, ze subthalamické
jadro je mozno lokalizovat na zéklad¢ jeho obrazu v T2 WI (174,229). Autofi ovSem sami
ptipoustéji, Zze vyhodou tradi¢nich pfistupli je moznost Gpravy finalni polohy elektrody diky
pouziti intraoperacni elektrofyziologie. Podle autori je tato technika striktné morfologického
zaméfeni méné¢ vhodna pro cile, ukterych neni jejich radiologicka identifikace tak
propracovand jako u subthalamického jadra (193). Podle srovnani s vlastnimi vysledky pfi
pouziti ramové stereotaxe vedla technika implantace elektrody v MRI scanneru k ptiblizné
29% zlepSeni pii hodnoceni stfedni hodnoty rozdilu mezi planovanou a skute¢nou lokalizaci
konce elektrody. Za hlavni priciny zlepSeni pfesnosti implantace povazuji integraci zobrazeni
a operacniho vykonu a snaz$i manipulaci s cilicim zafizenim. Dalsi vyhodou je vylouceni
chyby registrace pii provadéni vykonu piimo v MRI pfistroji. Na druhé strané¢ sami autofi
pfipoustéji obtiznost prace v gantry MRI pfistroje, coz by snad mohly vyteSit upravené
manipulacni systémy. Jinym problémem je horsi kvalita obrazu pti vyuziti povrchovych civek
ve srovnani s rigidnimi civkami. Dal$imi nevyhodami jsou zvySené naroky na technika
obsluhujiciho MRI pfistroj a nutnost potizeni specialniho MRI kompatibilniho monitoru pro
potieby chirurga (192,193). Podobné vyuzivaji systém intraoperacni magnetické rezonance

(0,2 a 1,5T) k findlni kontrole polohy implantované elektrody systémy také DeSalles se
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spolupracovniky. Vlastni vykon ovSem provadéji tradi¢ni technikou na bézném operacnim

sale s peroperacni elektrofyziologii (48).
Zobrazovaci techniky pro planovani implantace stimula¢nich elektrod

Pro planovani stereotaktické operace je mozné vyuzit ventrikulografii, CT a MRI. I kdyz
ncktefi autofi povazovali ventrikulografii za historicky zlaty standard pro snadnou a
spolehlivou identifikaci intraventrikularnich orientacnich bodu (38,170), byla ventrikulografie
v soucasnosti nahrazena technikou CT a MRI navigované stereotaxe (43,183). Za hlavni
vyhodu ventrikulografie byla povazovana piima identifikace hranic III. komory vetné ptedni
a zadni komisury a spodiny postranni komory, odpovidajici dorzalni plose thalamu. Tyto

orienta¢ni body umoznuji nepiimé cileni na zakladé Guiotova diagramu (obr.19,20).

Obr.19 Identifikace commissura anterior(Cervena Sipka) a commissura posterior(modra
Sipka) na ventrikulografii s konstrukci Guiotova diagramu jako vztazné soustavy pro
lokalizaci cilovych struktur pro funkéni stereotaktické vykony. Pirevzato z (38)
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Obr.20 Guiottv diagram, urcujici vztah GPi, Vim a Stn k CA CP linii. Pfevzato z (38)

Nevyhodou ventrikulografie je skutecnost, Zze pii ni dochazi ke zkresleni velikosti
cilovych struktur diky konické projekci dané divergentnim pribéhem rentgenovych paprskii.
Toto zkresleni je mozné eliminovat provedenim vysetieni v teleradiografickych podminkach.
Stupeil zkresleni mize byt také urcen z geometrickych charakteristik uspotfadani snimkl nebo
automatickym vypoctem z projekce znacek, ptipevnénych na stereotaktickém ramu.

OvSem hlavni vyhodou CT nebo MRI planovani proti ventrikulografii je pfedevSim
neinvazivita uvedenych technik. Pokud jsou CT a MRI planovaci vysetieni provedena jako
3D, umoziuji rekonstrukci obrazii v koronarni, axidlni a sagitalni roviné, coZz usnadnuje
identifikaci pfedni a zadni komisury a nasledné urceni polohy cilové struktury. Pfi 3D
zobrazeni je mozné korigovat i skutenost, ze rdm neni naloZen piesné ve stfedni roving.
Podobné 1ze provést registraci t€chto obrazii s digitalnimi stereotaktickymi atlasy. Nevyhodou
CT je horsi rozliSeni struktur Sedé a bilé hmoty vcetné komisur. Hlavni nevyhodou MRI je
moznd distorze magnetického pole, naptiklad i diky stereotaktického ramu (218).

Rada center vyuziva MRI registrovaného s CT, coZ potencuje prostorovou validitu
zobrazeni a kombinuje vyhody obou zobrazovacich technik. Nejptesnéjsi registrace 3D MRI a
3D CT je dosazeno pii vyuziti registracni metody na zakladé¢ kontrastnich markert,
nasazenych na stereotaktickém rdamu. Ostatni morfometrické technologie, které se snazi

adekvatné transformovat 3D MRI data, aby odpovidala viditelnym strukturdm na CT, takové
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presnosti nedosahuji. Jako ptiklad presnosti technik fize obrazu je mozné uvést praci
Duffnera se spolupracovniky, ktefi popisuji stfedni chybu registrace 1,3 mm (51).

Na naSem pracovisti vyuzivame pro funk¢ni stereotaktické vykony techniky MRI
navigované stereotaxe. Volba vySetfovacich sekvenci pifi vySetieni MRI zalezi na cilové
struktuie a obecné 1 na zvyklostech a moznostech jednotlivych center. Standardné vyuzivame
T1 WI 3D studii po podani kontrastni latky (3D GE MPR T1 WI - TIW MPR: FOV 300, TR
1870, TE 3.93, slab 1, 192 slices per slab, slice thickness 1.17 mm) a MRI angiografickou
studii (zilni 1iarteridlni fazi), které naptiklad pifi pldnovani subthalamické stimulace
dopliiujeme o T2 fat sat sekvenci v axialni a koronarni roviné. Adekvatnimu provedeni MRI
planovaci studie mohou branit pravé obtizné kontrolovatelné mimovolni pohyby u nékterych
nemocnych (vyrazny tfes, razantni dyskinézy unemocnych s dystonii). U nemocného
s Parkinsonovou chorobou je nutné medikaci upravit tak, aby vySetieni nebylo komplikovano
dyskinézami. Adekvatnimu uloZzeni nemocného muze branit také vyraznd hrudni kyfosa
u starSich nemocnych s Parkinsonovou chorobou. Problémem mohou byt i spindlni deformity
u nemocnych s dlouhotrvajicimi dystoniemi svalstva trupu.

Stereotaktické CT scany dopliiujeme unemocnych, kde byl dfive proveden
neurochirurgicky vykon (exaktni vizualizace ptfedchozich trepanaci nebo kraniotomie pro
volbu vstupu intracerebralnich elektrod), pfi patologickém nélezu na kostech lebky nebo
kalcifikacich v nitrolebi.

Vyuzivani riznych zobrazovacich modalit pro planovani implantace intracerebralnich
elektrod umozituje porovnat koordinaty cilovych struktur takto urené. Schuurmann se
spolupracovniky porovnavali koordinaty zakladnich vztaznych boda (pfedni a zadni
komisury) a cilovych struktur pro lezionalni vykony (pallidotomie, thalamotomie) a
stimula¢ni elektrody (thalamus, nucleus subthalamicus) uréené nazdkladé 3D MRI
s koordinatami odvozenymi z ventrikulografie. Rozdil v poloze uvedenych struktur byl 1,09,
1,13 a 1,29 mm pro CA, CP a cilovou strukturu (183). Tento rozdil je pln¢ akceptovatelny,
protoze zevni prumér stimulacni elektrody je pfiblizn€ 1 mm. Cuny se spolupracovniky
porovnavali rozdil polohy cilové struktury stanovené na zakladé peroperaéni elektrofyziologie
a anatomickym cilem ur¢enym z 3D MRI (2,61 + 1,17 mm) a odvozenym z ventrikulografie
(2,85 + 1,19 mm), coz je zcela srovnatelné (43).
jeji invazivni charakter a potencial pro vznik komplikaci i pfi vyuziti stereotaktické techniky.
Dal$im moznym rizikem je unik mozkomisniho moku s posunem intrakranidlnich struktur. Pti

pouziti ventrikulografie nelze kompenzovat rotaci stereotaktického ramu (38). Nevyhodou
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MRI je riziko distorze obrazu vetné chyby pti detekci markert z diivodu warpingu (distorze,
zborceni) magnetického pole. Uvedené nevyhody ovSem vyvazuje velmi dobra rozliSitelnost
nejen predni a zadni komisury, ale také nekterych cilovych struktur a zdsadnich orientacnich
bodi pro planovani stereotaktickych operaci. CT je dobrou technikou pro identifikaci
externich fiducial, hrani¢ni pro identifikaci pfedni a zadni komisury a nedostateCnou pro
pfimou identifikaci intracerebralnich cilovych struktur ve funk¢ni stereotaxi.
Strategie urceni cilové struktury
Nepiimé cileni

Pfi nepfimém cileni je poloha cilové struktury urcena na zédkladé¢ znamého vztahu (i pii
vyuziti stereotaktickych atlasti) k identifikovatelnym anatomickym strukturdm (vztaznym
bodim) — typicky pfedni a zadni komisura (AC, PC), interkomisuralni linie a stfed
interkomisuralni linie — interkomisuralni bod — midcommissural point (MCP). Pro neptimé
cileni mize byt vyuzit také vztah cile k jinym strukturam, zobrazitelnym pomoci pouzité
modality — napfiklad vztah nucleus ruber k nucleus subthalamicus, kdy pfedni hrana nucleus
ruber v axidlnim MRI odpovida stfedni ¢asti nucleus subthalamicus

Hodnoty koordinat pro subthalamické jadro se ve vztahu k interkomisuralni linii pohybuji
v rozmezi 11 — 13 mm laterdln€ od stiedni ¢ary, 4 — 5 mm ventralné od interkomisuralni linie
a 2,5 - 4 mm za stfedem interkomisuralni linie.

Rozmezi koordinat pro GPi je 19 — 21 mm lateraln€ od stfedni ¢ary, 4 — 5 mm ventralné
pod interkomisuralni linii a 2 — 3 mm pfed stfedem interkomisuralni linie.

Cilovy bod pro Vim jadro thalamu se obvykle nachdzi 11 — 12 mm lateralné od stény
[I.Lkomory naurovni interkomisurdlni linie. V pfedozadnim sméru je cilova struktura

lokalizovéana v oblasti mezi 3/12 a 2/12 délky interkomisuralni linie pfed zadni komisurou.

Piimé cileni

Podstatou ptimého cileni je pfima identifikace cilové struktury v MRI obraze a nésledné
urceni jejich koordinat. Pouzivané T1 3D navigacni sekvence neumoziuji piimé zobrazeni
subthalamického jadra. Zobrazeni pomoci inversion recovery techniky je pfinosné pro
zobrazeni globus pallidus. T2 vazené obrazy jsou vyhodné pro vizualizaci subthalamického
jédra, nucleus ruber a substantia nigra (hypointenzni ve srovndni s okolnimi strukturami).

Vim jadro thalamu nebylo spolehlivé zobrazeno na Zadné dostupné MRI sekvenci.

64



Primé cileni subthalamického jadra
Cil je volen v dorzolateralni —motorické ¢asti subthalamického jadra. Pro jeho vizualizaci
jsou zvlasté dulezité axidlni a koronarni T2 WI, kde je mozné jadro identifikovat diky jeho

ostrému kontrastu oproti okolni bilé hmot€. Nucleus subthalamicus se nachdzi pied a lateralné

od nucleus ruber (Obr.21,22).

MRI3D, Tr

Obr.21 Planovani stimulace nucleus subthalamicus. Cilova struktura pfiblizn¢ ve vrcholu
rovnostranného trojuhelniku s bazi ve vnitini ¢asti corpus mamilare a nucleus ruber
(definitivni cil bude posunut lateralng)
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Obr.22 Vztah nucleus ruber a nucleus subthalamicus v atlase Schaltenbrand Bailey (nucleus
ruber vyznacen zelené, nucleus subthalamicus - coCkovita struktura pied a lateralné
od nucleus ruber)

Primé cileni GPi

GPi a prilehlé struktury optického traktu (ventralné od GPi) mohou byt lokalizovany
v axidlnim a korondrnim scanu pii vyuziti tir a T2 vazenych obrazii. Vzhledem k blizkosti
cilové struktury ke kapsularnim drahdm a moznym nezadoucim u¢inkiim pfi stimulaci capsula
interna je cil pro stimulacni elektrodu ve srovnani s cilem pro pallidotomii volen vice vpiedu

a lateralné, tedy dale od kapsularnich drah (Obr.9, 23).
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Obr.23 Vztah trajektorie pro implantaci elektrody do GPi k optickému traktu a a. chorioidea
anterior.

Volba mista vstupu a trajektorie elektrody

Pro vySe zminéné cile stereotaktickych operaci je zhlediska bezpe€nosti pfistupu a
zasazeni cile optimalni frontalni pfistup. Trepanace je obvykle umisténa v blizkosti
Kocherova bodu, ale jeji lokalizace je upifesnéna s piihlédnutim ke tvaru jednotlivych
cilovych struktur a jejich vztahu k okoli.

Vstup elektrody do mozku je volen na vrcholu zavitu tak, aby bylo minimalizovano riziko
naruseni cév, probihajici uvniti zdhybu mozkového kortexu (57). Planovana trajektorie je poté
analyzovana v celé jeji délce a v roviné kolmé na jeji pritb¢h, predevsim s ohledem na vztah
trajektorie k cévnim strukturam, mozkovym zavitim a komorovému systému. Pfi implantaci
elektrody do subthalamického jadra trajektorie obvykle prochazi ptres thalamus a zona incerta.
Pti ventrikulomegalii je nutné vstupni bod umistit lateralnéji, aby elektroda mijela komorovy
systém. Mimo intraventrikularniho krvaceni pii poranéni subependymalnich cév (232) je
pruchod elektrody pies komoru spojen s rizikem odklonéni elektrody od planovaného sméru.

Dislokace elektrody medialné pii Sikmém prichodu ptes ependym je navic obtizné zjistitelna
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na intraoperacnim laterdlnim RTG snimku. GPi se nachazi lateraln€ji od stfedni Cary a
trajektorie miiZze probihat paralelné se sttedoarovou rovinou mozku.

V soucasné dob¢ jsou ovSem jako cile stereotaktické stimulacni terapie vyuzivany
1 struktury, nachézejici se v té€sné blizkosti stfedni cary mozku (periakveduktalni Seda hmota a
zadni hypothalamus v terapii bolesti a pfedni thalamické jadro unemocnych
s farmakorezistentni epilepsii). Pii zavadéni elektrody do pedunkulopontinniho jadra v hloubi
mozkového kmene je nutné respektovat dlouhou osu tohoto jadra. Priichod ptes komorovy
systém je pii implantaci elektrod do téchto struktur vétSinou nevyhnutelny. Khan se
spolupracovniky problém s moznou deviaci elektrody pii prichodu pfes komoru fesi pomoci
MRI kompatibilni plastikové kanyly, kterda ziistava trvale implantovana. Autofi nejprve
zavadeji vodici plastikové kanylu se mandrénem a jeji korektni polohu potvrzuji pomoci
MRI. Po vynéti mandrénu zavadé¢ji stimulacni elektrodu. Plastikova kanyla kon¢i 12 mm nad
cilem, takze vSechny aktivni kontakty implantované elektrody jsou mimo kanylu a mohou byt
vyuzity pro stimulaci (100). Jinym feSenim je zavedeni elektrody pies kovovou kanylu, ktera

je po implantaci stimulaéni elektrody pfes tuto pietazena a odstranéna.
Peroperacni elektrofyziologicka monitorace

Techniku peroperacni mikromonitorace (snimani elektrické¢ aktivity intracerebralnich
struktur pomoci tenkych mikroelektrod — 0,1 mm) zavedl do funkéni stereotaktické
neurochirurgie zacatkem 60.let minulého stoleti Guiot (75). V jeho dobé byla cilem
peroperacni elektrofyziologické monitorace lokalizace zvolené struktury v situaci, kdy byly
moznosti neuroradiologického planovani omezeny na ventrikulografii.

V soucasnosti je cilem peroperatni mikromonitorace identifikace fyziologicky
optimalniho cile pro implantaci finalni elektrody. Pro praktické provedeni je mozné pouzit
ruzné systémy, jejichz princip je podobny — paralelni zavedeni né€kolika monitorovacich

mikroelektrod s ndslednym vybérem trajektorie s optimalnim zdznamem (Obr.24,25) (101).

68



Obr.24 Systém pro paralelni zavadéni mikroelektrod Microdrive

Obr.25 Systém Inomed

Subthalamické jadro ma charakteristicky elektrofyziologicky vzorec, ktery je urcen
vysokou bunécnou denzitou v této strukture (194). Oblast se vyznacuje charakteristickymi
nepravidelnymi vyboji o frekvenci 20-50Hz a Sirokou zékladni aktivitou (baseline,
background aktivita) (170,192). Pro elektrofyziologickou monitoraci subthalamického jadra je

dalezity 1jeho vztah k okolnim strukturam - thalamus a zona incerta nad subthalamickym
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jadrem, capsula interna vpiedu a lateraln¢ od subthalamického jadra a substantia nigra (pars
reticulata) pod subthalamickym jadrem (197).

V priibéhu monitorace je mozné nejprve pozorovat velmi nizkou zékladni aktivitu zona
incerta. Pfi dosazeni oblasti subthalamického jadra dochazi k ndhlému vzestupu zakladni
aktivity a po vystupu znucleus subthalamicus tato aktivita opét klesa. Jednotlivé
subthalamické neurony vykazuji typicky nepravidelny tzv. bursty vzorec s frekvenci 42,30 +-
22 vybojli/sec. Vzhledem k tomu, Ze pii mikrorekordingu vétSinou zachytime hned nékolik
neurond, vysledny vzorec obsahuje vice frekvenci. Spontanni neuronalni aktivita opét vzrista,
jakmile mikroelektrody dosdhnou oblasti substatia nigra pars reticularis (SNr). Tato aktivita
vSak neni tak vyrazna, protoze v oblasti SNt jsou neurony vice rozptylené. Neurony SNr maji

pravidelngjsi tonickou aktivitu (19,20) (Obr.26).

SNr

100 pv 1 sec

Obr.26 Elektricka aktivita struktur mozku v pribéhu trajektorie elektrody
do subthalamického jadra. Pievzato z (73,170)

V navaznosti na mikromonitoraci je provadéna také stimulace v oblasti blizké cilové
struktufe. Pfi stimulaci sledujeme jeji klinicky efekt (redukce tremoru, akinézy a ptipadna
indukce dyskinéz), ale také mozné nezddouci G¢inky (motorické, senzitivni, vizualni). Jedna

se predevsim o znamky stimulace kortikospinalni drahy, zmény feci, parestézie (pokud jsou
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prechodné, mohou byt pfiznakem stimulace zadni ¢ésti subthalamického jadra a nemusi
kontraindikovat implantaci definitivni elektrody) a deviaci o¢nich bulbl. Konjugovana
deviace svédci pro stimulaci kortikospindlni drahy a dyskonjugovand deviace je pozorovana
pfi stimulaci nucleus oculomotorius.

Soucasné studie zabyvajici se pifinosem mikrorecordingu pro hlubokou mozkovou
stimulaci jsou retrospektivni a nerandomizované. Jsou ovlivnény variabilitou technik
fyziologického mapovani a jinych aspektl operacnich vykonl (zobrazovaci technika,
odlis$nosti v klinickém hodnoceni vysledku). Jako ptfiklad je mozné uvést piehledovou praci,
zabyvajici se rozdilnosti zplsobu implantace systémi hluboké mozkové stimulace, kterou
publikovali Ondo se spolupracovniky. Do studie se zapojilo 36 center, kterd dohromady
provedla 4553 implantaci. Ptekvapivé pouze dv€ z oslovenych center pouzivala systém
simultanné zavedenych paralelnich mikroelektrod a 34 center vyuzivalo techniku postupného
zavadéni mikroelektrod. Tato centra k lokalizaci cilové struktury potfebovala 2,3 +/- 1,4
meieni (1-18) (152). Tématikou piinosu a rizik peroperacni elektrofyziologické monitorace se

dale zabyvame na stranach 97 — 102.
Mikrolezionalni efekt

Jako mikrolezionalni efekt oznaCujeme situaci, kdy jiz po zavedeni stimulacni nebo
leziondlni elektrody dochazi ke klinickému efektu, totoznému s 1ézi cilové struktury nebo jeji
stimulaci. Klasickym pfikladem mikroleziondlniho efektu je zastava tfesu po pouhém
zavedeni koagulacni elektrody do Vim jadra thalamu pifi thalamotomii. Pii stereotaktické
implantaci stimula¢ni elektrody s elektrofyziologickou monitoraci muze byt pficinou
mikrolezionalniho efektu nejen stimulacni elektroda, ale také systém mikroelektrod.

K analyze efektu zavedeni stimulacni elektrody provedli Pourfar se spolupracovniky
u 6 nemocnych s Parkinsonovou chorobou pfed vykonem FDG PET a toto vySetfeni
zopakovali po implantaci elektrody bez aktivni stimulace. Ve srovnani s pfedoperacnimi
nalezy byla po zavedeni elektrody prokdzana snizena utilizace glukozy v putamen, globus
pallidus a ventrdlnim thalamu a zvySeny metabolismus v senzimotorickém kortexu a
mozecku. Tyto zmény ovSem nepiekroc€ily prah nutny pro dosazeni klinického piinosu (167).

V souvislosti s mikroleziondlnim efektem je mozné zminit 1 ojedinéle publikované popisy
patologickoanatomickych zmén v okoli implantované elektrody u zemftelych nemocnych.
Prikladem je prace Suna se sppolupracovniky, popisujici nalez u nemocného po 5 letech a
11 mésicich trvajici oboustranné subthalamické stimulaci. Struktura glioneuralni tkan¢ byla

podobna v okoli v§ech kontakti stimulacni elektrody - tenka glidlni vrstva s gigantobunécnou
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reakci nacizi téleso spolu s piloidni gliozou, mikrofagy s hemosiderinem, rozptylenymi
lymfocyty a Rosenthalovymi fibrilami. Histologickd analyza dale prokézala zmény
po pruchodech mikroelektrod a semimikroelektrod - reaktivni gliozu a mikrocystické zmény

s rozptylenymi depozity hemosiderinu (200).
Porovnani technik pfimého a neprimého cileni

Porovnanim cilii stanovenych na zaklad¢ ptimého a nepfimého planovani a jejich vztahem
k vysledkiim peroperacni elektrofyziologické monitorace se zabyvad fada studii. Acar se
spolupracovniky srovnavaji nepiimé techniky pro lokalizaci subthalamického jadra
s technikou jeho pfimé vizualizace s vyuzitim faze MRI 1,5T a 3T. Rozdily cilovych
koordinat v jednotlivych soufadnych osach byly 0,45 mm, 0,72 mm a 0,98 mm, coZ je méné
nez pramér stimula¢ni elektrody (2).

Zonenshayn se spolupracovniky srovnavali tii mozné zpusoby lokalizace cile v nucleus
subthalamicus — pfimou identifikaci na korondrnich a axidlnich T2 WI scanech, nepfimou
techniku s vyuzitim stereotaktického atlasu a 3D MRI obrazli a kombinaci uvedenych technik
ve vztahu k cili ur€enému na zdkladé zaznamu z mikroelektrod. Na zakladé zkuSenosti ze
souboru 15 nemocnych autofi dochazeji k zavéru, ze technika nepiimé lokalizace
subthalamického jadra pomoci 3 D MRI je nejpfesnéjsi, tedy nejlépe odpovida cili
stanovenému na zaklad¢ elektrofyziologickych technik (rozdil 1,5 + 0,8 mm). Za nejméné
pfesnou povazuji pfimou vizualizaci cile (rozdil 2,6 + 1,3 mm) (229). Protoze ptesnost
hodnotili na zakladé¢ vzdalenosti anatomického cile odcile wur¢eného pomoci
elektrofyziologie, bylo by Iépe hovoftit o nejlepsi korelaci anatomické techniky s mistem
optimalni funkéni odpovédi (229). Podle jiné prace se vzdalenost mezi cilem uréenym
pfimym zobrazenim a urCenym pomoci mikroelektrod pohybovala v prekvapivé Sirokém
rozmezi 3,92 + 1,92 mm (43).

Andrade - Souza se spolupracovniky srovnavaji techniku piimé vizualizace
subthalamického jadra, nepfimého cileni podle vztahu k interkomisurélni linii a cileni podle
vztahu k nucleus ruber - 3,5 mm pted stiedem nucleus ruber a 6,5 mm laterdln¢ (192)
s cilovou strukturou uréenou jako kontakt finalni elektrody s optimalnim klinickym efektem.
Koordinaty polohy kontaktu s optimalnim efektem ve vztahu ke stfedu interkomisuralni linie
byly 12,12 + 1,45 mm laterdlné, 2, 41 £ 1,61 mm za stfed interkomisuralni linie a 2,39 +
1,49 mm pod interkomisurdlni linii. Stfedni vzdalenost mezi optimdlnim kontaktem a
anatomickym cilem zvolenym dle jednotlivych technik byla 3,19 = 1,19 mm pro cil stanoveny

na zaklad¢ vztahu k nucleus ruber, 3,42 + 1,34 mm pro cil stanoveny na zdklad¢ nepiimé
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techniky a 4,66 = 1,33 mm pro cil stanoveny na zakladé piimé vizualizace nucleus
subthalamicus. Korelace vysledkii nepifimych technik s optimalnim klinickym cilem je tedy
lep$i nez u ptimé vizualizace subthalamického jadra (5). Podobné Lemaitre v praci z r.2007
povazuje za zlaty standard planovani stimulace subthalamického jadra techniku nepiimého
cileni. Autofi ovSem také uznavaji, Ze principem nepiimé techniky je probabilistické
stanoveni polohy cile ve vztahu ke stereotaktickym referenénim bodiim, a uvadéji, Ze pokrok
v technikdch MRI umoziuje lepsi vyuziti anatomického individudlniho mapovéani mozku a
pfimou vizualizaci cilovych struktur. Pro dal$i perspektivu povazuji za rozhodujici rozvoj
novych vykonngjsich MRI systémt, vyuziti MRI traktografie a pocitacového
modelovani (111).

V soucasnosti jsou k dispozici pouze omezend data, zabyvajici se vyuzitim 7T MRI pro
zobrazeni cilovych struktur funk¢nich stereotaktickych operaci. Abosch se spolupracovniky
publikovali praci s tématikou zobrazeni cilovych struktur (nucleus subthalamicus, nucleus
ventralis intermedius thalamu a globus pallidus internus) ve funkéni a stereotaktické
neurochirurgii. V této praci ukazuji, Ze tato technika pfind$i nejen vyznamné zlepSeni
anatomické lokalizace a ohraniCeni cilovych struktur, ale také zlepSuje moznost studia jejich
vnitini struktury(1). Toto je zvlasté aktudlni u Vim jadra thalamu, kde je doposud nutné se
opirat o techniky nepiimého cileni, protoze dostupné vysetfovaci techniky piimé rozliSeni

jednotlivych jader thalamu neumoziuji.
Peroperacni komplikace - zakladni intraoperacni opatireni

Peroperacni rozvoj neurologickému deficitu nebo zhorSeni stavu védomi je divodem pro
okamzité ukonceni vykonu a pfevoz nemocného na CT vySetieni k vylou€eni intrakranialniho
krvaceni. Pfed opusténim operac¢niho sadlu je nutné zajiSténi prichodnosti dychacich cest.
Varovnym signdlem je i neklid nemocného, ovSem zde je nutné vzit do Givahy i vliv anestezie
nebo intrakranidlni hypotenzi pfi praniku vzduchu do nitrolebi. Jinou pfi¢inou neklidu
nemocného miZze byt iSpatnd tolerance déletrvajiciho vykonu. Je nutné pamatovat
i na degenerativni zmény patete (hrudni kyféza), které vedou k bolestem pii dlouhodobé
vynucené poloze. Pozornost je nutné vénovat i udrzovani adekvatniho perfuzniho tlaku.

Zévaznym varovnym znamenim je také vytok krve zvodici kanyly a neocekavané
elektrofyziologické ticho v prib¢hu zdznamu z mikroelektrod. Jinou znamkou, vzbuzujici
naléhavé podezieni na nitrolebni krvaceni, je deviace elektrody na peroperacni fluoroskopii.
Znamkou intrakranidlniho krvaceni a nitrolebni hypertenze je inekontrolovatelny vzestup

arteridlniho tlaku. Pfi srovnani lezionalnich a stimula¢nich stereotaktickych funkcnich operaci
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l1ze u lezionalnich vykona predpokladat vyssi vyskyt neurologickych komplikaci spojenych
s ireverzibilitou lezionalniho vykonu, protoze vétSina nezddoucich neurologickych ucinkl
stimulace je narozdil od ireverzibilniho efektu ablativnich operaci ovlivnitelnd upravou
parametri stimulace. Vyskyt periopera¢nich komplikaci ve smyslu krvaceni, epileptického
zachvatu nebo zmatenosti je podle Blomstedta ve skupiné ablativnich a stimulacnich operaci
srovnatelny (29). Problematice hemoragickych komplikaci stimulacnich elektrod se dale
vénuje kapitola Hlubokd mozkova stimulace — infekéni, mechanické a hemoragické

komplikace
Malpozice elektrody — prevence a zpusoby FeSeni

Pro minimalizaci vyskytu malpozice implantované elektrody je nutné vénovat pozornost
vSem operac¢nim krokdm:

- spolehlivé nasazeni stereotaktického kruhu, vylucujici jeho dislokaci pfi transferech
nemocného mezi opera¢nim salem a radiologickym pracovistém

- vylouceni moznosti ohnuti systému zamétrovacich markert

- opakovana kontrola koordinat cile a nastaveni stereotaktického systému alespoiit dvéma
¢leny tymu

- alespon orienta¢ni kontrola trajektorie elektrody ve vztahu k zevnim orientaénim bodim
- pfesné umisténa trepanace a dostatecnéd durotomie, vylucujici ohnuti elektrody o okraj tvrdé
pleny nebo hranu kosti

- volba vstupu na vrcholu gyru a planovani trajektorie elektrody mimo mozkovy sulcus

- kontrola paralelniho pribéhu vodicich portti pro mikroelektrody peropera¢nim RTG
zobrazenim

- opakovana RTG kontrola pfi zavadéni definitivni elektrody a jeji fixaci

- vyuziti elektrofyziologické monitorace (210).

Podezieni na vyraznou malpozici je mozné vyslovit jiz pfi analyze kontrolnich RTG
snimkll pofizenych pifi implantaci elektrody. Problémem pifi hodnoceni peroperacné
potizenych laterogramli je malpozice definitivni elektrody omezend na mediolaterdlni smér,
kterd nemusi byt patrna na peroperatnim kontrolnim RTG snimku. Voditkem mize byt
nesoulad o¢ekavané polohy konce definitivni elektrody se skutecnosti. Je li konec elektrody
hloubéji, nez by odpovidalo cili, je nutné zvazit lateralni dislokaci konce elektrody. Je li blize
povrchu, uvazujeme predevSim o dislokaci elektrody medialné. K definitivni pooperacni
kontrole polohy elektrody ve vztahu k naplanovanému cili je mozné vyuzit stereotaktické

RTG, CT nebo MRI.
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V pooperacnim obdobi je mozné vyslovit podezieni na malpozici elektrody pii
suboptimalnim klinickém vysledku nebo vyskytu nezddoucich G¢inkii stimulaci pfi nizkych
stimulacnich intenzitach. Jako ptiklad je moZzné uvést kazuistické sdéleni Piancentiniho se
spolupracovniky. Autofi popisuji situaci, kdy po implantaci elektrody do GPi doslo
k dislokaci stimulacni elektrody smérem doli do blizkosti amygdaly. Klinickym korelatem
byla deprese, psychotickd symptomatologie a zvySend percepce bolesti (163). Dislokaci
stimulacni elektrody do komory popsal Joint (98).

Pii suboptimalnim efektu stimulace a jasné malpozici je nutné zvaZovat reoperaci.
Z technického hlediska je nutné uvést, ze pfi malpozici méné nez 2 mm je vysoké riziko
zapadnuti nové elektrody do kavity po elektrodé piredchozi. Vysledkem explantace piivodnich
elektrod a opakované elektrofyziologické monitorace mize byt také vznik dutin naplnénych
tekutinou, coz vede k nepfedvidatelnym zméndm S§ifeni stimula¢niho proudu.

Ellis se spolupracovniky indikovali reoperaci nej¢astéji u nemocnych s Parkinsonovou
chorobou a s esencidlnim tfesem. Prakticky u vSech nemocnych s tremorem bylo vysledkem
reoperace vyrazné zlepSeni. U nemocnych s Parkinsonovou chorobou byl efekt reoperace
lep$i nez u dystonikd. Vzdalenost mezi polohou plivodni elektrody a optimalni cilovou
strukturou byla u nemocnych s Parkinsonovou chorobou 5,5 mm a u nemocnych s dystonii a
esencialnim tiesem 6,7 a 6,1 mm. Primérna doba mezi primoimplantaci a reimplantaci se

pohybovala v rozmezi 2 - 108 mésict s primérem 28,9 mésict (58).

3.1.8 Hluboka mozkova stimulace — infekéni, mechanické a hemoragické
komplikace

Obecné poznamky

Boviatsis se spolupracovniky rozliSuji komplikace ve vztahu k operacnimu vykonu
(procedure - related) a se vztahem k implantovanému materidlu(device - related). Do prvni
skupiny (11,3 % operovanych nemocnych) fadi napiiklad nutnost pieruseni vykonu,
respiratni problémy, intrakranialni hemoragii, epilepsii a pooperacni zmatenost nebo
agitovanost. Komplikace ve vztahu k implantatu popsali u 8,6 % nemocnych — napft. infekci,
naruseni elektrody, jeji migraci a tvorbu jizvy v okoli implantovaného materidlu (32). Pti
analyze dat z254 studii (Pubmed) vénovanych nezadoucim ucinkim hluboké mozkové
stimulace identifikovali Hamani a Lozano 10 praci, zabyvajicich se problematikou morbidity
a komplikaci ve vztahu k implantovanému materidlu. NejcastéjSimi komplikacemi ve vztahu

k implantovanému systému byly infekce (6,1 %), migrace nebo malpozice elektrod (5,1 %),
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naruSeni integrity stimula¢niho systému (5 %) a kozni eroze nad implantovanym materialem
(1,3 %) (78).

Jiny pohled na problematiku komplikaci po implantaci stimulac¢nich systéml pfinaseji
Resnick se spolupracovniky. Autofi se zabyvali Cetnosti a divody oSetfeni nemocnych se
systétmy hluboké mozkové stimulace na oddélenich urgentniho piijmu. Z celkového poctu
215 sledovanych nemocnych bylo na odd€leni urgentniho pfijmu alespoii jednou vysetieno
25,6 % pacientil. Nej€astéjsim diivodem bylo zhorSeni mentalniho stavu (62 %), neurologické
potize (54,6 %), infekce nebo jind komplikace ve vztahu k funkci implantatu (27 %) a
ortopedické problémy (10 %). U nemocnych s dystonii byla nejéastéjsi ptri¢inou vySetfeni
bolest hlavy (52,1 %), unemocnych s esencidlnim tfesem dominovaly pady (27,2 %) a
u nemocnych s Parkinsonovou chorobou mentalni zmény (19,6 %) (169).

Pro ptehlednost je mozné chirurgické komplikace stimulacnich systémil rozdélit

na hemoragické, infek¢éni a mechanické.
Hemoragické komplikace

Hemoragické komplikace stereotaktickych vykond v oblasti hlubokych mozkovych
struktur jsou sice vzacné, ale potencialné fatalni. Vzhledem k potencidlné¢ devasta¢nimu
ucinku hemoragie v hlubokych strukturach mozku je nutné zdaraznit predev§im preventivni
opatieni. Pfed vykonem je nutné vysadit antikoagulacni a antiagregacni terapii a jiné léky
s potencidlné antitrombocytarnimi ucinky. Antikoagulacni 1é€bu bez moZnosti vysazeni
povazujeme za kontraindikaci funkéni stereotaktické operace. Problémem je otazka
znovunasazeni antiagregacni terapie po implantaci intracerebralnich elektrod. Ikdyz byly
doposud byly popsany pouze dvé kazuistiky pozdni hemoragické komplikace funkéniho
stereotaktického vykonu- pozdni thalamicka hemoragie po stimula¢nim vykonu pro esencialni
ttes a hemoragie vlevém mozkovém pedunklu po subthalamické stimulaci, se
znovunasazenim doporucujeme vyckat minimalné¢ 3 — 6 tydni po provedeném vykonu
(185,228).

I ptes veSkera uvedend opatieni se vyskyt hemoragickych komplikaci operacniho vykonu
uvadi vrozmezi 1 — 5% (28,29,59). Jako nejvyznamnéjsi rizikové faktory pro vznik
intrakranidlni hemoragie po implantaci intracerebralni elektrody uvad€ji Sansur se
spolupracovniky hypertenzi v anamnéze, star$i vék, muzské pohlavi a Parkinsonovu chorobu.
Ponékud piekvapivé neni vyssi vyskyt intrakranidlnich hemoragii spojeny s pfedchozim
uzivanim antikoagulacni terapie a Cetnosti komorbidit (175). Dal§im faktorem ovliviiujicim

cetnost hemoragickych komplikaci mtize byt icilova struktura. Binder se spolupracovniky
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uvadéji vyssi Cetnost hemoragickych komplikaci pifi implantaci elektrod do oblasti pallida
(6,7 % z celkového poctu elektrod) nez do subthalamického jadra (2,5 % z celkového poctu
elektrod) (26).

Z vyse uvedeného rozmezi cCetnosti hemoragickych komplikaci se vymyka prace
Maldonada se spolupracovniky. Autofi ve skupiné¢ 194 operovanych nemocnych se 478
implantovanymi elektrodami (426 pro dystonii a 52 u nemocnych s Parkinsonovou chorobou)
neprokdzali jedinou pooperacni hemoragickou komplikaci. Pfi hodnoceni téchto vynikajicich
vysledkl je nutné upozornit na skutecnost, ze primérny vék nemocnych je velmi nizky -
31,1 roku (pouze 62 nemocnych starSich 40 let), zfejmé pti dominanci mladych nemocnych
s dystonii a mens$im poctu rizikovéjSich starSich nemocnych s Parkinsonovou chorobou.
(123).

Jinym faktorem, potencidlné¢ ovlivilujicim cetnost hemoragickych komplikaci
stimula¢nich vykonti, je uziti peroperatni monitorace pomoci rdzného poctu paralelné
zavedenych mikroelektrod. Touto otazkou se podrobné zabyvali Zrinzo se spolupracovniky.
Autofi analyzovali Cetnost pooperacnich hemoragii ve vlastnim souboru 214 nemocnych,
u nichz implantovali stimula¢ni elektrody s vyuZzitim techniky ramové stereotaxe bez pouziti
mikroelektrod. Cetnost symptomatickych hematomi byla pouze 0.5% a Zadné z krvaceni
nebylo pfi¢inou trvalého neurologického deficitu. Kromé analyzy vlastniho souboru autofi
také provedli systematicky prehled literarnich dat zabyvajicich se problematikou
hemoragickych komplikaci ve stereotaktické lezionalni neurochirurgii a pti hluboké mozkové
stimulaci za poslednich 10 let. Podle tohoto pfehledu byla celkova ¢etnost hemoragii 5,0 %,
z toho 1,9 % asymptomatickych, 2,1 % symptomatickych a 1,1 % hemoragii vedlo k trvalému
rizikové faktory vzniku intrakranidlni hemoragie ve vztahu k nemocnému vék a arteridlni
hypertenzi. DalSim faktorem zvySujicim riziko nitrolebniho krvéceni je podle autort také
vyuziti monitorace pomoci mikroelektrod, a to ipfi odeCteni lezionalnich vykoni (231).
Problematika vztahu peroperacni monitorace a ¢etnosti hemoragickych komplikaci bude dale

diskutovana na stranach 97 - 102.
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Infekéni komplikace

Pro vyskyt casto spolu souvisejicich infekénich a mechanickych komplikaci
implantovaného systému literatura uvadi Siroké rozmezi 3- 50 % (23,49,83). V souboru
Vogese se spolupracovniky byly pravé infekce operacnich ran a komplikace spojené
s implantovanym materidlem hlavni pfi¢inou prodlouzenych hospitalizaci a opakovanych
operacnich vykont (215).

Vlastni ¢etnost infek¢nich komplikaci je uvddéna v Sirokém rozmezi 1 — 15 % v zéavislosti
na zvolené definici (od minimalniho lokélniho zarudnuti po abscesy v opera¢ni ran¢) (49,83).
V ¢asném obdobi po operaci infekéni komplikace postihuje obvykle oblast trepanace a okoli
baterie. V pozdé€jSim obdobi infekce nejcastéji postihuje oblast spojovacich kabelll a
konektori. Nejcastéjsi pricinou infekce je mechanické naruseni kozniho krytu nad
implantatem. Pfi¢inou muze byt astenicky habitus nemocného s vulnerabilnim koznim
krytem, dale vysoky profil starSich konektorii a systému fixujicich intracerebralni elektrodu a
v neposledni tad¢ technicka chyba chirurga (23,28,81,104). Pokud se tyce lokalizace
infekénich komplikaci ve vztahu k jednotlivym c¢astem systému, podle Sixel Doringa se

spolupracovniky 37 % z nich postihlo oblast trepanace (obr.27,28).

Obr.27 Lokalni komplikace v oblasti trepanace — Gplna dislokace fixa¢niho systému trvajici
po dobu 1 mésice pied vyhledanim oSetieni
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Obr.28 Stav po zhojeni — na jedné strané nutna kompletni explantace systému, na strané
druhé¢ dosazeno zhojeni s funkénim systémem.

33% komplikaci bylo lokalizovéano v priibéhu spojovacich kabelll a oblast implantovaného
generatoru postihlo 30 % komplikaci. Mimo samotné Parkinsonovy choroby autofi
neidentifikovali zadny rizikovy faktor pro vznik téchto infekénich komplikaci (186). OvSem i
ve studii zahrnujici 47 nemocnych s prognosticky velmi piiznivou dystonii typu DYT 1
dosahovala cetnost infekci, které vyzadovaly odstranéni alespon jedné komponenty
stimulacniho systému, pomérné vysoké hodnoty - 8,5%. Malfunkce implantovaného systému
byly prokazany také u 8,5 % nemocnych. Tato ¢isla se pouze mirné li§i od vysledkii u obecné
starSich a rizikov¢jSich nemocnych s Parkinsonovou chorobou (157).

Casovou dynamikou manifestace infekce implantaitu se zabyval Bhatia se
spolupracovniky. Median intervalu mezi implantaci a klinickou manifestaci infekce byl
64 dnd. 21,2 % infekénich komplikaci se klinicky manifestovalo do 30 dni po operaci,
66,7 % do 6 mesict a 84,8 % infekénich komplikaci se manifestovalo do 12 mésici
po operaci. Cetnost infekénich komplikaci lehce klesala s nartistajicimi zkuSenostmi tymu
(29).

Pokud jsou elektrody pro ucely testovaci stimulace mimo operacni sal externalizovany, je
velmi dutlezitym rizikovym faktorem pro vznik infekéni komplikace také délka této

externalizacni periody (39)
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Vsechny vyse uvedené prace se zabyvaly infekcemi postihujicimi povrchové tkané — kiizi,
podkoZi a subgaledlni prostor v oblasti trepanace. Unikatni kazuistiku nemocného s moznym
pfestupem infektu zoblasti kabeldze na mozkovou tkan popsali Jankowski se
spolupracovniky. U nemocného s bilateralni stimulaci pallida byla infekce oblasti baterie
feSena parcialni explantaci stimulacniho systému s ponechanim intracerebralnich elektrod.
Ovsem kontrolni vySetieni MRI prokazalo v okoli jedné intracerebralni elektrody nélez, ktery
nevylu¢oval moznost cerebritidy. Tento stav si vynutil explantaci zbylych komponent
systému a intravendzni antibiotické kryti s regresi nalezu za 4 mésice (95).

Z terapeutického hlediska nelze zpochybnit explantaci celého systému pii jednoznacné
lokalni infekci. Za metodu volby ovSem povazujeme snahu o sanaci infekce pfi zachovani
pokud mozZno funkéniho systému s prioritou uchovani intrakranialnich elektrod (92). Cenové
faktory (baterie — az 750 000 K¢, spojovaci kabely 20 000 — 40 000 K¢) rovnéz podporuji
opravnénost snah o zachovani alesponn nékterych komponent piivodniho systému. V praci
Bhatii se spolupracovniky bylo kompletni odstranéni systému nutné u 48,5 % nemocnych.
Cést systému se podafilo zachovat u 21,2 % nemocnych a u 30,3 % nemocnych bylo mozné
zachrénit cely systém. Pravdépodobnost nutné explantace stimulatoru byla vyssi u nemocnych
s hlubokymi infekcemi a Staphylococcus aureus jako infekénim agens (25). V souboru
Lyonse se spolupracovniky bylo nutné odstranit cely stimulacni systém pro infekéni
komplikaci u 2,5 % nemocnych a explantace baterie dostacovala u 3,7 % nemocnych (119).

Kazdéd zachovand komponenta usnadiiuje pozdéjsi reimplantaci explantovaného systému
po dokonalé sanaci lokéalniho infektu a vylouceni dalSich infekénich fokusti v adekvatnim
individualné stanoveném cCasovém odstupu od explantace - obvykle po obdobi nékolika
mésicti. Stav po opakovanych operacnich vykonech vyZaduje ureimplanta¢nich vykont
peclivé planovani operaCnich pfistupli, aby bylo minimalizovéno riziko ischémie kozniho
krytu hlavy, ptedevSim v oblasti trepanaci pro zavedeni intracerebralnich elektrod. Timto
problémem se zabyvala také prace Spiotty se spolupracovniky. Cilem autort bylo feSeni
hrozictho nebo manifestniho naruSeni integrity kozniho krytu nad fixacnimi systémy
zajiStujicimi stabilni polohu intrakranidlni elektrody a strategie feSeni defekti kozniho krytu
po explantaci infikovanych intrakranidlnich elektrod, kterd by umoznila pozdéjsi
reimplantaci. Autofi vyuzivali predev§im techniky z oblasti plastické chirurgie - napiiklad
temporoparietookcipitalni lalok na vyzivné stopce a. temporalis superficialis (191). Ptiklad
interdisciplinarni spoluprace (neurochirurgie a plastickd chirurgie) pii feSeni lokalni

komplikace v oblasti fixa¢niho systému pro intracerebralni elektrodu ukazuji Obr.29 — 32.
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Obr.29 Defekt v oblasti trepanace, dlouhodobé 1écena infekce methicilin rezistentnim
Staphylococcus aureus (MRSA), po sanaci infekce plasticka operace — odstranéni ¢asti
fixacniho systému a kryti rota¢nim lalokem

Obr.30 Priiprava rotacniho laloku pro kryti kozniho defektu
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Obr.31 Stav po odklopeni kozné galedlniho laloku, na spodiné operac¢niho pole neporuSena
elektroda

Obr.32 Stav po provedeném kryti defektu pomoci rota¢niho laloku, nemocné zhojena per
primam
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Nejucinn€j$im opatienim ovSem zlstava prevence. Proto zdlraziiujeme nutnost
komplexniho doSetfeni s identifikaci a sanaci infekénich fokust. U nemocnych

s recidivujicimi infekty je nutné dosetieni imunologické s ptedoperacni piipravou (Obr.33).

Obr.33 Nemocny s imunosurgesi pii malignim onemocnéni diagnostikovaném s odstupem
po implantaci DBS systému (patologicka fraktura kli¢ni kosti a C2). Pro sérii lokéalnich
komplikaci byla nutna kompletni explantace systému.

Mechanické komplikace

Mezi mechanické komplikace stimula¢niho systému fadime poruSeni -celistvosti
intracerebralni elektrody nebo spojovaciho kabelu, migraci elektrody, erozi kozniho krytu,
reakci na cizi téleso s tvorbou granulomt a seromt a bolestivost v oblasti generatoru (23,28)

Cetnost mechanickych problémi v komplexu chirurgickych komplikaci systémi hluboké
mozkové stimulace je mozné ilustrovat nékolika piiklady. Ve skupiné 103 nemocnych
s implantovanym stimulacnim systémem zjednoho centra bylo nutné feSit infekcni
komplikaci u 7 nemocnych, intracerebralni hematom u 5 pacientl, poruSeni elektrody u 4
nemocnych a malpozici elektrody v 8 ptipadech (205). Tento udaj je srovnatelny z daty
z pracovist’ v Pittsburghu (komplikace u 27 % nemocnych) a Toronta (komplikace u 25,3 %
operovanych), kdy autofi uvadéli jako nejcastéjsi problém naruseni kozniho krytu nad

implantatem (104,147). Paluzzi se spolupracovniky uvadéji 8% komplikaci na elektrodu a
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rok. Tento autor také porovnal dobu vyskytu komplikaci unemocnych s DBS pro
Parkinsonovu chorobu a dystonii. U nemocnych s Parkinsonovou chorobou se nejcastéjsi
vyskyt komplikaci implantatu popisuje do 6 meésicli po operaci, zatimco unemocnych
s dystonii bylo maximum komplikaci v intervalu 12 - 24 mésicii po implantaci (156).

Vyse uvedenymi tdaji z ptednich stereotaktickych pracovist’ nechceme zpochybnit ulohu
zkuSenosti operacniho tymu pro redukci poctu komplikaci. Riziko komplikace je moZzné sniZit
pozornosti, vénované detailiim zdanlivé jednoduchého vykonu. Jednim piikladem je umisténi
konektorli, spojujicich intracerebralni elektrody se kabely. Diky jejich mechanickému
namahani pfi pohybech hlavy a krku muaze dojit k poruseni intracerebralni elektrody. Jako

feSeni navrhuji autofi umisténi konektoru nad uroven processus mastoideus (184) (Obr.34).

Obr.34 Lokalizace konektoru intracerebralni elektrody se spojovacim kabelem pod urovni
proc. mastoideus- riziko mechanického naruSeni pii pohybech hlavy. Pfevzato z (61).

Dalsim né¢kdy opomijenym detailem je vliv tvaru incize k trepanaci pro zavedeni
nitrolebni elektrody na Cetnost komplikaci v misté trepanace. Neéktefi autofi poukazuji
na niz§i vyskyt komplikaci pfi vyuziti lalokového fezu ve srovnani s linearnim (39). Spise
jako perspektivu je mozné vnimat minimalizaci komplikaci pfi miniaturizaci implantovanych
systémti. Pokud budou vytvofeny generatory, které bude mozno umistit do oblasti trepanaci
pro zavedeni intracerebralnich elektrod, bude moZno ze systému vyloucit spojovaci kabely,
které predstavuji potencidlni zdroj lokdlnich mechanickych a infekénich komplikaci.

Moznost mechanického naruseni systému manipulaci pacientem je zndma u shuntl
v 1écbé hydrocefalu (twiddlers), ale také u neurostimulacnich systéma. Burdick et al

v souboru 362 elektrod implantovanych 226 nemocnym popsali malfunkci zplsobenou
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syndromem twiddler u 1,3% nemocnych. Klinickymi ptiznaky byly recidiva ptiznakd, bolesti
v okoli implantatu, narist impedance systému a radiologické znamky jeho naruSeni (37).
Autory navrhovana fixace implantovaného generatoru ovSem nefe§i moznost manipulace
s kabely a konektory. Nemocného, u n¢hoz trichotillomania vedla k opakovanym infekcim
ran po implantaci stimula¢niho systému, popisuje Machado(122).

Jinou moznou komplikaci je napéti a napadna prominence spojovacich kabeli, které
mohou omezovat pohyblivost hlavy a obtéZovat nemocného bolestivym tahem (napéti jako
tétiva luku). Touto komplikaci jsou Castéji zatizeny systémy, u kterych jsou oba spojovaci
kabely protahovany podkozim spole¢né. Pii implantaci je predevsim nutné vyloucit propleteni
zavadénych spojovacich kabeld. Stav miize vyzadovat ioperacni revizi, pii niz je mozné
protnout jizevnaty pruh s ponechdnim kabelii, zménit polohu baterie a kabell, ale situace
muze vyzadovat i odstranéni spojovacich kabeli (135).

Pohled Marrase se spolupracovniky na problematiku malfunkce stimula¢nich systémi
piekonava makroskopicky obraz preruSené elektrody a nalez nartistu impedance pii kontrole
stimulatoru. Elektronmikroskopicky obraz malfunkéni elektrody prokazal praskliny a trhliny
zevni vrstvy obalu elektrody, zasahujici i do vnitini ¢asti obalu, a poskozeni vodivych

vnitinich dratkd (127).
Jiné komplikace

Mimo vySe uvedenych tii hlavnich typt komplikaci stimulac¢nich systémt (krvacivé,
mechanické a infekéni) je nutné se zminit zvlast o pooperacnim pneumocefalu. Na tento
problém je mozné pohlizet z nékolika hledisek. Prvnim je posun cilovych struktur pti tniku
mozkomi$niho moku a vstupu vzduchu do nitrolebi. I kdyZz jsou hluboké struktury mozku
(zvlaste mozkovy kmen a diencefalon) do urcité miry fixovany v tentoridlni incisufe, nelze
vyznamny posun mozkovych hmot vyloudit.

Pii vstupu vzduchu do nitrolebni je mozné piedpokladat posun mozkovych struktur
dorzalné. Po uzavieni trepanace a vstiebavani pneumocefalu lze naopak mozné ocekévat
postupny navrat posunutych struktur frontdln€. Stupen posunu mozkové tkané pii operaci
muze zachytit intraoperacni MRI nebo CT (128). Tyto zmény dokumentovali Munckhof se
spolupracovniky v souboru 14 nemocnych se subthalamickou stimulaci pro pokrocilou
Parkinsonovou chorobou. U pacientl provadéli volumetrickd méfeni pooperacniho
pneumocefalu a s odstupem po implantaci méfili posun zavedenych elektrod. Na kontrolnim
CT s odstupem po operaci sice doslo k regresi pneumocefalu a navratu dorzalné stlac¢ené¢ho

frontalniho kortexu do ptivodni pozice, ale také k posunu konce elektrody 3,3 mm + 2,5 mm
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vzhuru (141). Podobny posun cilovych struktur popisuji i u nemocnych s pallidalni stimulaci
Walter se spolupracovniky. Pro hodnoceni stupné posunu mozkovych struktur zminuji
moznost pouziti transkranidlni sonografie (217). DalSim negativnim dopadem priniku
vzduchu do intrakrania jsou ptiznaky nitrolebni hypotenze (bolesti hlavy, amence nebo
spavost).Problematika posunu mozkovych struktur bude diskutovana jesté v dal$im textu.

Z preventivnich opatfeni je nutné zdlraznit pfedoperacni rehydrataci nemocného, véetné
parenteralni. Ddle je dulezité co nejvice zkratit interval mezi durotomii a implantaci
definitivni elektrody. V pribéhu elektrofyziologické monitorace je mozné trepanaci
prechodné uzaviit pomoci kostniho vosku nebo tkanového lepidla. Vyhodné muze byt
1opatrné¢ doplnovani fyziologického roztoku do trepanace. Kromé standardné pouzivané
operacni polohy s mirnou elevaci horni poloviny trupu (vyhodné z hlediska zilni drenaze) je
snad z hlediska posunu mozku pfti uniku moku vyhodnéjsi poloha na zadech pouze s mirnou
elevaci hlavy, tedy blizka poloze, v niZ je provadéno planovaci vysetfeni CT nebo MRI. Je
nutné varovat pfed odsavanim mozkomiSniho moku z trepanace. Samoziejmosti je pecliva
operacni technika s cilem maximalniho zkrdceni doby operace bez negativniho ovlivnéni
kvality vykonu.

V bezprostfednim pooperacnim prubehu také je nutné vénovat pozornost i mozZnym
dasledkiim vysazeni Levodopy pied operaci - syndrom parkinsonismu s hyperpyrexii (102).
Klinicky po jinak nekomplikované implantaci subthalamické elektrody dochdzi k rozvoji
poruchy védomi s febriliemi, tachykardii a hypertenzi. I kdyz byly po subthalamické stimulaci
literarné popsany pouze tii kazuistiky, tento problém zasluhuje zvlastni pozornost, protoze
nahlé¢ piedoperacni preruSeni nebo snizeni dopaminergni medikace vytvaii pro tuto
komplikaci podminky (209). Terapeuticky se vyuziva podani preparati Levodopy a agonistl
dopaminu nasogastrickou sondou spolu s rehydrataci nemocného. Pozornost je nutné vénovat
prevenci rhabdomyolyzy a renélniho selhani (219).

MoZny negativni vliv nékterych lééenych a diagnostickych technik na stimula¢ni
systémy

K redukci poc¢tu komplikaci implantovanych stimulacnich systéma také napomdha
zvySeni povédomi o mozném negativnim efektu nékterych diagnostickych a terapeutickych
postupti u nemocnych s hlubokou mozkovou stimulaci. Durazné varovani pied uzitim
monopolarni koagulace ptfi vSech chirurgickych vykonech unemocnych s implantovanym
systémem hluboké mozkové stimulace je zapsano v propoustéci zpraveé a nemocny je o tomto

poucen.
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Je nutné varovat i pfed nezddoucimi u¢inky nékterych technik fyzikalni terapie, ale zpravy
jsou pouze omezené. Kazuistické sdéleni popisuje vznik ptechodného neurologického deficitu
u nemocného, ktery se za 4 roky po implantaci stimulacniho systému podrobil diatermii pro
recidivujici bolesti kréni patefe. Po druhé kufe se u nemocného objevilo dvojitého vidéni a
pravostranné svalové kontrakce. MRI vySetfeni prokdzalo otok v oblasti levé stimulacni
elektrody. PotiZe se upravily po pfechodném vypnuti stimulatoru(172).

Potencialnim rizikem vySetfeni MRI u nemocnych s hlubokou mozkovou stimulaci je
zahtati a pohyb elektrody nebo generatoru, coz mize vést ke vzniku termické 1éze mozkové
tkan¢ v okoli elektrody nebo poskozeni generatoru. Problematikou teplotnich zmén v 1,5T
magnetické rezonanci se na modelu gelem naplnéného fantomu se zavedenym stimulacnim
systémem zabyvali Sharan se spolupracovniky. Zmény teploty prostfedi fantomu pii vyuziti
celotélové civky kolisaly v rozmezi 2,5 - 25,3 stupné, ovSem toto rozmezi bylo podstatné uzsi
pii vyuziti civky hlavové - 2,3 - 7,1 stupné (176). Studie Uittiho se spolupracovniky se
v experimentalnich 1 klinickych podminkach zabyvala problémem pohybu elektrody pii
vySetteni v MRI scanneru 1,5T. Pro systém GE 1,5T a bézné pouZivané stimulacni elektrody
autofi neprokazali vyznamné zmény polohy elektrody nebo klinického efektu stimulace
po provedeném vySetfeni. Zdaraziiuje ovSem nutnost vyhodnoceni pro jiné elektrodové
syst¢tmy a MRI scannery (207). Tyto zavéry podporuje i Rezai se spolupracovniky v praci
popisujici dvé kazuistiky nezddoucich ucinkii hluboké mozkové stimulace ve vztahu
k vySetteni MRI. U jednoho nemocného doslo po provedeni MRI ke vzniku lezionalnimu
efektu a udruhého nemocného byl po vySetieni pozorovan rozvoj dystonie. U obou
nemocnych bylo vySetieni provedeno v MRI scannerech s nizkou intenzitou pole zplisobem,
ktery neodpovidal doporu¢enim vyrobce (171). Podle sdéleni vyrobce je dilezitym
parametrem dodand energie SAR (Specific Absorption Rate) v oblasti hlavy, ktera by neméla
prekrocit 0,1 W/kg (diive 0,4 W/kg), coz nemusi dostaovat pro ziskani adekvatniho vysledku
vySetteni.

Zrinzo se spolupracovniky kontroluji polohu stimula¢ni elektrody po implantaci v MRI,
proto ziskali zkuSenosti s celkem 262 MRI vySetfenimi u 223 nemocnych s implantovanymi
intrakranidlnimi elektrodami, véetné vysetfeni 45 nemocnych s implantovanym generatorem.
Pti dodrzovani bezpec¢nostnich podminek byl vtomto rozsahlém souboru popsan jediny
pfechodny nezadouci Gc¢inek - agitace a motoricky neklid. Koreldtem mohl byt otok v oblasti
implantovanych elektrod. K vlastnimu rozsdhlému souhoru autofi doplnili i pfehled
literarnich dat. Do data publikace bylo popsano celkem 4000 MRI vysetfeni u nemocnych se

stimula¢nimi systémy a k nezddoucim u¢inkiim doslo u ¢tyt z tohoto poctu - dvé malfunkce
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stimula¢niho systému, jednou docCasny a jednou trvaly neurologicky deficit. V souladu s jiz
citovanymi sd€lenimi Rezaie a Uittiho k témto neZddoucim ucinkiim doslo za situaci, kdy
nebyla dodrzovana bezpec¢nostni opatieni (233).

Kontrolni MRI vySetieni bezprostfedné po implantaci intracerebralnich elektrod
provadime vyjimecné. Pooperacni CT vySetfeni provedené za stereotaktickych podminek
povazujeme za dostacujici. U jednotlivych nemocnych bylo za nejpiisnéjSich bezpecnostnich
podminek provedeno MRI s implantovanym stimulatorem k vylouceni mozné komplikace,
nedetekovatelné na CT vySetfeni (napiiklad pfechodny kapsularni efekt stimulace GPi u jedné
nemocné s dystonii a neoCekavané kognitivni zhorSeni unemocné po bilateralni
subthalamické stimulaci, naStésti pouze pfechodné). Tato vySetieni probéhla bez komplikaci.

Moznost vyuziti elektrokonvulzivni terapie u nemocnych s implantovanym stimula¢nim
systtmem je unemocnych s poruchami pohybu zcela vyjimecnd, snad by mohlo ptipadat
do ivahy unemocnych se stimulaci pro psychiatrickd onemocnéni. Ducharme se
spolupracovniky popsali kazuistiku nemocného, unchoz byla stimulace v prubéhu

elektrokonvulzivni terapie pierusena pouze na velmi omezeny casovy interval (minuty) (52).

3.1.9 Korelace anatomického a elektrofyziologického cile — vlastni
zkuSenosti.

Uvod

Pro planovani cilové struktury pro implantaci stimula¢ni elektrody do subthalamického
jadra je mozné vyuzit techniku pfimého zobrazeni jaddra a techniku nepfimou. Nepiima
technika vyuziva k ur¢eni polohy subthalamického jadra zndmého vztahu k interkomisuralni
linii nebo ke snadno identifikovatelnych strukturam v okoli (napiiklad nucleus ruber).
Vysledky obou technik mohou byt rozdilné (43). Anatomicka lokalizace jadra je
kombinovéna s daty ziskanymi pfi peroperacni elektrofyziologické monitoraci, kterd se opird
o typicky zdznam z oblasti subthalamického jadra a efekt peroperacni stimulace. Na druhé
stran¢ elektrofyziologickd monitorace prodluzuje dobu opera¢niho vykonu a tedy zatéz
nemocného. Nelze zanedbat ani moznost vysSiho rizika hemoragické komplikace pii zavadéni
nckolika mikroelektrod (155), 1 kdyz néktefi autofi statisticky vyznamné zvySenou cetnost
symptomatickych intrakranidlnich hemoragii pfi vyuziti mikroelektrodové monitorace
nepotvrzuji (175). Zohlednit je nutné i prace, prezentujici velmi dobré vysledky hluboké
mozkové stimulace bez pouziti peroperacni elektrofyziologické monitorace (123). Soucasna
technika umoziiuje 1 implantaci stimula¢nich elektrod ptimo v MRI scanneru upraveném pro

intervencni vykony nebo v prostfedi operac¢niho sélu s peropera¢ni magnetickou rezonanci,
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coz provedeni peroperacni elektrofyziologie vylucuje nebo logisticky komplikuje (193). Proto
jsme se rozhodli blize zabyvat problematikou vztahu cilové struktury, ur¢ené na zdkladé
anatomickych dat a cile, ur¢ené¢ho na zaklad€ elektrofyziologickych technik (pfedevsim

mikrorekordingu).
Soubor nemocnych

V letech 2003 — 2009 byly implantovany oboustranné stimulacni elektrody do nucleus
subthalamicus u 58 nemocnych s Parkinsonovou nemoci (39 muzd, 19 Zzen). U vSech
nemocnych byly indikaci k vykonu pozdni motorické komplikace Parkinsonovy choroby.
Tab. 3 uvadi poCet nemocnych, jejich vek, pohlavi, dobu trvani Parkinsonovy choroby a
trvani neZzadoucich tc¢inkt terapie L DOPA. Spojité proménné jsou popsany pomoci medidnu,
minimalni a maximalni hodnoty a bindrni (kategoridlni proménné) procentualnim

zastoupenim jednotlivych kategorii.

Tab.3 Zakladni popis pacientil s Parkinsonovou chorobou

PARAMETR Popisnda data
Pocet pacienti 58

Vék 62,0 (38,0; 74,0)
Pohlavi — Zeny 19 (32,8 %)
Trvani Parkinsonovy choroby 11,0 (5,0; 24,0)
Trvani nezadoucich uéinku 4,0 (1,0; 13,0)

Technika implantace elektrod

Pro planovani cile byla vyuzita kombinace nepiimé a piimé techniky. Standardni
planovaci protokol zahrnoval T2 fat sat zobrazeni v axidlni a koronarni rovin¢, MR
angiografii (arterialni i zilni faze) a 3D GE MPR T1 WI po podani kontrastni latky.

Vychozi koordinaty cilové struktury pro implantaci intracerebralni elektrody
do dorzolaterdlni — motorické casti subthalamického jadra jsou ve vztahu ke stiedu
interkomisuralni linie 11 — 12 mm laterdln€, 3 mm za interkomisuralnim bodem a 5 mm pod
timto bodem. Cilova struktura by méla v koronarni rovin¢ odpovidat pfednimu okraji nucleus

ruber a v axialni rovin¢ paralelni s interkomisuralni linii by cilova struktura méla odpovidat
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urovni s nejveétsi plochou fezu nucleus ruber. Je mozné sledovat vztah ke stfedu nucleus ruber
(pfiblizné 4 mm pied a 6,5 mm laterdln€ od stfedu nucleus ruber). DalSimi orientacnimi body
mohou byt fornix, mamillothalamicka drdha a corpus mamillare. Velkou pozornost je nutné
vénovat vétvim a kmeni arteria cerebri posterior. Tyto cévy mohou u starSich nemocnych
vytvaret klicky, které mohou branit bezpecnému zavedeni predevSim ptfedni mikroelektrody.
Dilezité jsou i Zily na lateralni stén¢ postranni komory, kortikdlni tepny a Zily.

U vSech nemocnych byla provadéna peroperacni elektrofyziologickd monitorace -
mikromonitorace (mikrorecording) a peroperacni stimulace. Pouzivany systém Microdrive
umoznuje paralelni zavedeni celkem 5 mikroelektrod v definovanych pozicich, které¢ podle
vztahu ke zvolené stereotaktické trajektorii oznaCujeme jako centralni (totozna
s naplanovanou anatomickou trajektorii do cilové struktury), pfedni - anterior (2,5 mm pted
centralni trajektorii), medidlni - medial (2,5 mm medialné od centralni trajektorie), laterdlni -
lateral (2,5 mm laterdlné od centralni trajektorie) a zadni - posterior (2,5 mm za centralni
trajektorii). Pro elektrofyziologickou monitoraci pii implantaci elektrod do nucleus
subthalamicus dostacuje elektroda pfedni, centralni, zadni a lateralni.

Intraoperacni RTG kontrolu polohy elektrod provadime piedev§im po zavedeni vodicich
kanyl pro mikroelektrody a pfi implantaci definitivni elektrody.

Pifi peroperacni stimulaci je unemocného sledovan efekt natremor, rigiditu a
bradykinézu. Protoze peroperacné nejsou tyto zmény piili§ napadné, je cilem peroperacni
stimulace pfedevsim vylouceni nezddoucich ucinkd.

Vlastni peropera¢ni mikromonitoraci zahajujeme 10 mm nad anatomickym cilem. Posun
elektrody provadime zpocatku po 1 mm a od vySky 5 mm nad cilem elektrodu posunujeme
v krocich po 0,5 mm. V pribéhu operace byly do jednoduchych piehlednych grafickych
schémat specialistou elektrofyziologem oznaceny oblasti se zdznamy odpovidajicimi
subthalamickému jadru. Vysledkem byl jednoduchy protokol s vyznacenim délky zaznamu
subthalamického jadra v jednotlivych elektrodéch. Vlastni délka subthalamického jadra byla
meétena od urovné, kde byla nejprve zachycena elektricka aktivita subthalamického jadra

po uroven, kde byla zachycena naposledy. Vysledky zachycuje Tab.4.

Tab.4 Délka subthalamického jadra

Délka subthalamického jadra (mm)

Prava strana 3,5(2,0; 6,0)
Leva strana 4,0 (2,0; 7,0)
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Po ukonceni mikrorekordingu byla provadéna stimulace elektrod v lokalizaci a vySce
zvolené¢ podle vysledku zaznamu z mikroelektrod. Na zékladé vysledku obou technik
rozhodujeme o volb¢ trajektorie a umisténi konce (posledniho kontaktu) stimula¢ni elektrody.
I po vyhodnoceni efektu stimulace byla definitivni elektroda u vSech nemocnych
implantovana v trajektorii s nejdel§im zaznamem subthalamické aktivity.

Pro urceni polohy stimulovanich kontakt ve vztahu k anatomickému cili je nutné vzit
do tivahy velikost kontaktli a vzdéalenost mezi nimi (pfi subthalamické stimulaci elektroda
typu 3389 o priméru 1,3 mm s kontakty délky 1,5 mm vzdalenymi od sebe 0,5 mm). Cely
postup implantace definitivni elektrody a jeji fixaci kontrolujeme pomoci peropera¢niho
RTG. U vSech nemocnych byla nejdiive implantovéna pravostranna elektroda.

Po ukonceni implantace obou elektrod provadime kontrolu jejich polohy ve vztahu
k napldnované trajektorii. Pfimo na operacnim séale je mozné vyuzit RTG snimkl lebky
s implantovanymi elektrodami a zamétovacimi destickami, umoziujici porovnani planované a

redlné trajektorie implantované elektrody ve stereotaktickém prostoru (Obr.35).

Position: 0.0 (stergo)
ize: 0.000 mm

Obr.35 Srovnani planované (zelena cara) a realné polohy elektrody - lateralni projekce.

Polohu elektrody nasledné kontrolujeme pomoci stereotaktického CT vysetieni, jehoz

cilem je i vylouc¢eni pooperacni komplikace, predev§im krvaceni (Obr.36 a 37).
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3 Glob.Stereo Transf.:CT/MR
day, March 02, 2009, 13:58:09 binger:U:Head
: Axial F-=H

ry plan #1

Position: 87.6 (stereo)
Pixel size: 0.568 mm

CT/01 Arhitrary Section

Obr.37 Srovnani planované a realné polohy implantované elektrody - rekonstrukce v pribéhu
trajektorie implantované elektrody
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Vysledky

Popsana technika nevedla u zddného z nemocnych ke vzniku hemoragické komplikace,
vyzadujici operacni feSeni. U jediného nemocného byl po nekomplikovaném operacnim
vykonu na kontrolnim CT vySetfeni bezprostiedné po operaci prokdzdn asymptomaticky
subkortikalni hematom o priméru 15 mm, ktery nebyl indikovan k opera¢nimu vykonu.

Jako prvni parametr byla sledovana poloha definitivni implantované elektrody ve vztahu

k jednotlivym trajektoriim systému Micro Drive (Tab.5).

Tab.5 Lokalizace implantované definitivni stimulacni elektrody na levé a pravé strané (prvni
implantovana)

Leva strana Prava strana 2
LOKALIZACE!
(N=58) (N=58) P
Centralni 43,1% 53,4% 0,353
Zadni 24,1% 25,9% 0,999
Predni 17,2% 13,8% 0,798
Lateralni 12,1% 1,7% 0,061

Centralni - anatomicka trajektorie odpovidala na pravé (nejprve implantované) strané
definitivni implantované elektrodé u 53,4 % nemocnych a nastrané levé u43,1 %
nemocnych. Tento rozdil ovS§em nedosahuje statistické vyznamnosti (pfi hodnoceni pomoci
Fischerova exaktniho testu), podobné¢ jako rozdily mezi pocty implantovanych elektrod
v dalSich lokalizacich (centralni, zadni, pfedni, lateralni), 1kdyz se vySsi podil lateralnich
elektrod na levé stran€ ve srovnani se stranou pravou hlading statistické vyznamnosti blizi.

Pozice implantovanych elektrod ve vztahu k jednotlivym portlim systému Microdrive byla
symetrickh 1u39,3% nemocnych. Tab.6 porovnavd unemocnych s asymetricky
implantovanymi elektrodami (60,7 %) pozici definitivni elektrody na strané pravé a levé
v rovin€ kolmé na dlouhou osu systému Microdrive. Jednotky posunu v fadu nasobkl 2,5 mm

jsou dané vzdalenosti jednotlivych portl systému Microdrive (Tab.6).
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Tab.6 Vztah pravostranné a levostranné elektrody

Vzajemny vztah elektrod Pocet nemocnych

posun o 2,5 mm dozadu 11
posun o 5 mm dozadu

posun o 2,5 mm lateralné

posun o 2,5 mm dopiedu 12
posun o 2,5 mm medialné

posun doptedu a lateraln€ o 2,5 mm

posun dozadu a laterdln¢ o 2,5 mm

— N W DN

posun o 5 mm dopiedu

Pfi  hodnoceni celého souboru byl medidn délky zaznamu odpovidajiciho
subthalamickému jadru pfi mikromonitoraci na pravé stran¢ 3,5 mm (2,0 - 7,0 mm) a vlevo
4,0 mm (2,0 - 7,0 mm). U nemocnych s definitivni elektrodou implantované v centralni —
anatomické pozici se délka subthalamického zdznamu pohybovala v rozmezi 2 - 5 mm
vpravo (median 3 mm) a 2 - 6 mm vlevo (median 3,5 mm). Pokud trajektorie definitivni
elektrody nebyla totozna s anatomickou, bylo rozmezi délky subthalamického zidznamu
vpravo 2 - 6 mm (median 4 mm) a vlevo 2 - 7 mm (median 4 mm). Piehled vysledkl véetné

statistického vyhodnoceni ukazuje Tab.7.

Tab.7 Délka zachycené thalamické aktivity pfi mikromonitoraci a jeji srovnani mezi
skupinou nemocnych s implantovanou centralni elektrodou a elektrodami ostatnimi
na stranépravé a levé

Centralni . 2 Centralni . 2
Jina vlevo p Jina vpravo p
vlevo vpravo
Délka
3,5 4,0 3,0 4,0
subthalamické ’ ’ 0,337 ’ ’ 0,036
hO Zéznamu (2a0> 6a0) (2’03 750) (290, 5,0) (290, 670)

Statistick¢é vyhodnoceni délky subthalamické aktivity zachycené pii mikroelektrodové
monitoraci na prvni implantované pravé strané prokazuje vyznamné odliSnou délku
zachyceného zdznamu pfi porovnani nemocnych s findln¢ implantovanou centralni elektrodou
a s finalni elektrodou implantovanou v jinych lokalizacich (krat§i zdznam v centralni -
anatomické elektrod¢). U levostrannych elektrod (implantovanych ve druhém potadi)

statistické vyhodnoceni tento rozdil neprokazuje.
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Dale jsme srovnavali vék, trvani Parkinsonovy choroby a dobu trvani nezddoucich ucinkt
terapie L DOPY u nemocnych, kterym byla implantovdna stimulaéni elektroda v centralni —

anatomické pozici se skupinou, kde byla finalni poloha stimula¢ni elektrody jina (Tab.8).

Tab.8 Porovnani véku, trvani Parkinsonovy choroby a doby trvani nezddoucich ucinkt
terapie L DOPA v zavislosti na definitivni poloze implantované elektrody

Leva strana Prava strana
PARAMETR Centralni  Jina p’ Centralni Jin4 p’
Podil Zen 40,0%  27,3% 0,399 41,9% 22.2% 0,162
60 62 63 60
Vék (rok 0,887 0,214
€k (roky) 47, 68) (38:74) (50:69)  (38:74)
Trvani
10 11 11 10
Parkinsonovy ' ] 0,518 ' ] 0,452
choroby (roky) (5;24)  (5;22) (7;19) (5; 24)
tle\Irililf'(:OE %géljgky 4 4 0,651 4 4 0,474
l 2 2
(roky) (1;12)  (1;13) (1; 13) (1; 11)

Statistické vyhodnoceni rovnéz neprokazuje vyznamny rozdil ve v€ku nemocnych mezi
skupinou nemocnych s centralni elektrodou a skupinou, u kterych byla zvolena jind nez
anatomickd centralni trajektorie. Statistické vyhodnoceni také neprokézalo delsi dobu trvani
Parkinsonovy choroby nebo vedlejSich ucinki terapie Levodopou u nemocnych, u kterych
byla implantovana definitivni elektroda v jiné nez anatomické trajektorii.

Druhou nejcastéjsi pouzitou trajektorii pro implantaci definitivni elektrody byla
po centralni — anatomické trajektorii trajektorie zadni. Ani mezi skupinou nemocnych
s implantovanou elektrodou v centralni (anatomické) a zadni poloze nebyl pii porovnani vyse

uvedenych parametri prokézan statisticky vyznamny rozdil (Tab.9).
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Tab.9 Porovnani véku, trvani Parkinsonovy choroby a doby trvani nezadoucich u¢inkt
terapie L DOPA mez skupinami s centralni a zadni elektrodou

Leva strana Prava strana
PARAMETR' Centralni Zadni p’ Centralnil ~ Zadni P’
Podil Zen 40,0% 35,7% 0,999 41,9% 20,0% 0,195
60 59 63 56
Vék 0,409 0,119
¢ (47, 68) (38; 69) ’ (50; 69) (38; 74) ’
Trvani
10 12 11 10
Parkinsonovy . ] 0,496 ) ] 0,480
choroby (roky) (5;24) (5;19) (7;19) (5;22)
Nezadouci Gcinky
4 4,5 4 4
terapie L DOPA ’ 0,965 0,329
(roky) (1; 12) (1; 13) (1; 13) (1;11)
Diskuze

Rozhodovani o nutnosti elektrofyziologické monitorace nepochybné ovlivituji popisované
diskrepance mezi polohou cilové struktury pro implantaci stimulacni elektrody na zakladé
ruznych technik ptimého nebo nepfimého cileni (43,183). Dal§im argumentem, podporujicim
pouziti elektrofyziologické kontroly, je rozdil v poloze cilové struktury, ur¢ené pomoci
zobrazovacich metod, a findlni lokalizaci implantované elektrody urcené na zékladé
elektrofyziologickych technik, v¢etné peroperacni stimulace (43,229). Jako priklad je mozné
uvést sdéleni Foerstera se spolupracovniky, ve kterém vysledky peroperacni
elektrofyziologické monitorace (vyuziti mikroelektrod, evokované potencidly a peroperacni
stimulace) modifikovaly operacni vykon u67 % ze 62 nemocnych s thalamickymi,
palliddlnimi a subthalamickymi elektrodami. Pro korektni interpretaci vysledkl je ale nutné
uvést, ze se jedna o starSi praci a sami autoii zdUraznuji stale zlepSujici se moznosti
neuroradiologickych technik pro pfesnéjsi anatomickou lokalizaci cilové struktury (64).

Pro porovnani naplanované anatomické trajektorie a definitivni trajektorie pro implantaci
stimula¢ni elektrody do subthalamického jadra urCené na zdklad¢ elektrofyziologickych
technik zvolil Amirnovin se spolupracovniky metodiku srovnatelnou s vySe popsanou. I kdyz
se technika pouzitd v souboru 40 nemocnych se 70 elektrodami liSila od nasi (zavadéli 3
paralelni mikroelektrody —pfedni, centralni — anatomickd a zadni, vzdalené 2 mm), ziskana
data jsou srovnatelna. Vpravo byla definitivni elektroda implantovana u 29 % nemocnych

v predni poloze, v centralni - anatomické poloze u 42 % nemocnych a u29 % nemocnych
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v zadni poloze. Vlevo byl podil pfednich elektrod 35 %, centralnich -anatomickych 39 % a
26 % definitivnich elektrod bylo implantovdno v poloze zadni. Je nutné uvést, Ze
u oboustrannych vykont autofi jako prvni implantovali elektrodu levostrannou. Proto je
ptekvapivy nizS§i pocet anatomickych - centralnich elektrod na prvni operované levé
stran€ (4).

Podobné Bour se spolupracovniky porovndvali uriznych cilovych struktur polohu
implantované stimula¢ni elektrody s anatomickou centrdlni trajektorii. U subthalamickych
stimulaci implantovali centralni elektrodu u 50 % nemocnych. U nemocnych se stimulaci GPi
pro dystonii nebo Parkinsonovu chorobu implantovali definitivni elektrodu v anatomické
trajektorii u 57% nemocnych. Zaznam z mikroelektrod povaZovali ptredevs§im za voditko pro
volbu nejlepsi trajektorie a oblasti k peroperacni stimulaci. Pfi srovnani s vlastnimi vysledky
povazujeme za prekvapivé zjisténi, ze pouze u 64 % subthalamickych elektrod trajektorie
definitivni elektrody odpovidala trajektorii s nejdel§im zdznamem subthalamické aktivity. Pi
stimulaci GPi trajektorie findlni implantované elektrody odpovidala trajektorii s nejdelSim
zaznamem z mikroelektrod u 61 % nemocnych (31). V nedavné praci Recka byla definitivni
elektroda zavedena v centrdlni — anatomické trajektorii u 73% nemocnych. Pfi srovnani
klinického vysledku nebyl mezi nemocnymi s implantovanou centralni elektrodou a
nemocnymi s jinou nez centralni elektrodou zjistén vyznamny rozdil (168).

Hamid se spolupracovniky pouzivali jinou techniku nez vySe uvedeni autofi. Pfi
monitoraci zavadéli jedinou mikrorekordingovou elektrodu. Pokud nebyly vysledky
uspokojivé, elektroda byla odstranéna a znovu zavedena ve vzdalenosti 2 mm od prvni
trajektorie. Autofi uvadeji, Ze identifikace subthalamické aktivity je snadnéj$i na prvni

operovang stran¢ (82).

Jednou z moznych pfi€in rozdilu polohy cile ur¢ené¢ho na zékladé¢ neuroradiologickych
technik a podle vysledkt elektrofyziologickych technik mtze byt posun mozku v pribéhu
operace, presnéji feceno v obdobi mezi planovacim vySetfenim a ukoncenim implantace
intracerebralnich elektrod. Posun mozku (brain shift) nebo jeho pokles (brain sink) mtze byt
zpisoben nejen ztratou mozkomisniho mozku s naslednym vznikem pneumocefalu, ale také
pohybem mozkové hmoty ve sméru gravitace v zavislosti na poloze hlavy a deformaci mozku
pii zavadéni do¢asnych monitorovacich elektrod nebo elektrody definitivni (161). Do tvahy
je nutné ovSem vzit i jiné pfi€iny, jako je pfesnost riznych radiologickych technik, distorze
MRI obrazu, mechanickd nepiesnost systému, moznost dislokace stereotaktického ramu a
problémy s interpretaci ziskanych dat. Navic anatomicka poloha subthalamického jadra

nemusi zcela exaktné¢ odpovidat uvadénému rozmezi stereotaktickych koordinat ve vztahu
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k AC PC linii. Daniluk se spoluautory pii hodnoceni variability koordinat subthalamického
jédra prokézali, ze lateralni koordinata subthalamického jadra se pohybuje v rozmezi 8,7 -
14,5 mm, pfedozadni od 3,5 mm za stfedem interkomisurdlni linie po 0,5 mm pied timto
bodem a vertikalni koordinata od 1,3 do 6 mm pod stfedem interkomisuralni linie. Lateralni
soufadnice vyznamn¢ korelovala s Sitkou III. komory (45). Moznou piicinou uvedené
medidlni ¢asti je odvozen od lateralniho hypothalamu, zatimco laterdlni ¢ast je spojena
s vyvojem pallida (14).

Primérné hodnoty koordinat subthalamického jadra ve vztahu AC - PC linii stanovené
u thajskych nemocnych na zaklad¢ nékolika rtiznych technik jsou 11,5 mm lateralné, 3,5 mm
za a 5,0 pod stiedem interkomisuralni linie, coZ je pouze minimalni rozdil proti koordindtadm
rutinn€ uzivanych unasich nemocnych (s jedinou vyjimkou evropského ptvodu) (144).
Vyznamnou pravolevou odlisnost velikosti a orientace subthalamického jadra pii hodnoceni

piedozadni a lateralni polohy struktury popsali Patel se spolupracovniky (160).

Protoze nepifimé techniky vychdzeji ze vztahu cile k pfedni a zadni komisufe, posunem
téchto vztaznych struktur v priibéhu stereotaktické operace se zabyvala fada autor. Miyagi se
spolupracovniky prokazuji vétsi stupenn posunu predni a zadni komisury unemocnych
s oboustrann¢ implantovanymi elektrodami nez po jednostranné implantaci stimulacni
elektrody. Stfedni hodnota posunu pfedni komisury u nemocnych s jednostrannou stimulaci
byla 1,2 mm a pii bilateralni implantaci 2,2mm. Stfedni hodnota posunu zadni komisury byla
podstatné mensi - 0,7 mm u jednostrannych implantatd a 1,0 mm pfi oboustranné implantaci.
Podle autort v prubéhu implantace prvni elektrody dochazi ke vniknuti vzduchu do nitrolebi
s moznym posunem mozku kontralateradlné. Pti implantaci druhostranné elektrody je tento
lateralni posun vyrovnan vstupem vzduchu zdruhé strany. Navic pfi vstupu vzduchu
do nitrolebi dochazi také k posunu mozku smérem dolti (okcipitalné pii poloze nemocného
na zadech) (136). Pokud se tyto zavéry vztahnou k implantaci subthalamickych elektrod
s prvni implantaci vpravo, podil elektrod implantovanych v laterdlni nebo zadni pozici na levé
stran¢ by mél pfevySovat stranu pravou. I kdyz nami ziskané vysledky skute¢né prokazuji
na levé strané vyssi podil definitivnich elektrod implantovanych v lateralni poloze, tento
rozdil nedosahuje statistické vyznamnosti. I podle Petersena se spolupracovniky je posun
zadni komisury méné vyrazny nez pfedni. OvSem nizké hodnoty posunu pro ob¢é komisury
(pfedni -0,4 + 0,6 mm a zadni -0,2 + 0,7 mm) je nutné srovnat s velikosti voxelu sekvence

pouzité pro planovani (1,2 mm) a tloustkou implantované elektrody (161). OvSem rozmezi
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posunu pifedni (-5,6 — 1 mm) izadni komisury (-1,7 - 0,5 mm) zjisténé Eliasem se
spolupracovniky ptfevysSuje hodnoty ve vySe citovanych sd€lenich. Autofi dale prokazuji
vyznamnou korelaci mezi rozsahem pooperacniho pneumocefalu a posunem piedni komisury,
ovSem vztah doby trvani operace k rozsahu pneumocefalu nebo stupni posunu mozku nebyl
potvrzen (56).

Podobné Slotty se spolupracovniky nepotvrzuji vztah délky operace a rozsahu
pooperacniho pneumocefalu. Podle autorti k rozhodujicimu vstupu vzduchu do nitrolebi
dochdzi v ¢asné fazi po otevieni tvrdé pleny. Analyza vztahu objemu vzduchu k posunu
elektrody nepotvrdila korelaci mezi mnozstvim vzduchu v nitrolebi a posunem elektrody
(188).Winkler se spolupracovniky studovali vztah posunu frontdlniho kortexu a
subthalamického jadra pomoci sofistikované techniky tkanové deformace, podle které posunu
frontalnich subkortikalnich struktur o 12 mm odpovidal posun subthalamického jadra o 2 mm.

Vysledky autor dolozil i pomoci dat z elektrofyziologické monitorace (225).

Protoze jsme u vSech nemocnych jako prvni implantovali pravostrannou elektrodu, bylo
by mozné diky vstupu vzduchu do nitrolebi, ztrat€¢ mozkomisniho moku a naslednému posunu
mozku ocekavat na levé strané nizsi pocet centralnich trajektorii (31). Ziskané vysledky sice
tento rozdil potvrzuji, ale statisticka analyza neprokazuje jeho vyznamnost. Podobn¢ je mozné
za ptredpokladu peroperacniho posunu mozkovych hmot ve sméru gravitace (tedy dozadu)
nalevé strané¢ ocekavat véEtsi podil zadnich trajektorii definitivni elektrody (posun
anatomickych struktur dozadu) a mensi podil elektrod v pozici ptedni. Ani tento predpoklad
neni statistickym vyhodnocenim vysledkti potvrzen. Provedené jednoduché srovnani tedy
nepotvrzuje, ze posun mozku je jedinou pfi¢inu rozdilu mezi anatomickym a
elektrofyziologickym cilem.

Dalsi moznou pfic¢inou diskrepance mezi anatomickym cilem a cilem ur¢enym pomoci
elektrofyziologické monitorace mohou byt strukturdlni zmény nucleus subthalamicus pii
progredujicim degenerativnim onemocnéni a s nartistajicim vékem nemocného. Za tohoto
pfedpokladu by bylo mozné ocekavat castéjsi implantaci stimulacni elektrody
do anatomického cile umlad$ich nemocnych a nemocnych s kratSim trvanim choroby.
Analyza souboru ovSem neprokazala rozdil ve v€ku u nemocnych s implantovanou centralni
elektrodou a elektrodami ostatnimi. I kdyZ doba trvani nezadoucich u¢inkit L DOPA nemusi
odrazet pouze pokrocilost zdkladniho onemocnéni, statistické vyhodnoceni rozdil v dobé¢
trvani nezddoucich ucinkt terapie L DOPA mezi skupinou nemocnych s centralni elektrodou

a ostatnimi nemocnymi také neprokazalo.
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Pii dal$i analyze jsme srovnavali délku elektrofyziologického zaznamu odpovidajiciho
nucleus subthalamicus unemocnych s elektrodou implantovanou v centrdlni pozici
s nemocnymi, kde byl nejdel$i zdznam zachycen v jiné trajektorii nez anatomické. Pokud by
vyhodnoceni prokéazalo, ze délka subthalamické aktivity je unemocnych s elektrodami
implantovanymi v jiné nez anatomické pozici vyznamné niz§i nez u skupiny s elektrodou
v centralni trajektorii, nabizi se jako mozné vysvétleni 1 nekorektni volba anatomického cile
nebo odchylka stereotaktického systému od zvolené trajektorie dand napiiklad jeho

nepiesnosti. Tato situace byla ovSem statistickou analyzou vylouc¢ena na obou stranach.

S ptrihlédnutim ke zptisobu méteni (kroky 1 a 0,5 mm) a statistickému vyhodnoceni (uziti
medianu) délka zméfené subthalamické aktivity pfiblizné odpovida datim od jinych autorti
(stfedni hodnoty podle Hamida se spoluautory 4,65 mm a McClellanda III se spoluautory
4,5 mm) (82,130).

Pokud se tyCe bezpecnosti pouziti systému mikroelektrod z hlediska hemoragickych
komplikaci, data prokazujici nizké riziko nitrolebniho krvaceni pii elektrofyziologické
monitoraci pomoci mikroelektrod prezentuje Palur (0,4 % hemoragickych komplikaci pfi uZiti
mikroelektrod a 0,2 % bez jejich vyuziti) (155). V praci Sansura se spolupracovniky je sice
cetnost krvaceni unemocnych s peroperacni mikromonitoraci (3,4 %) Ctyfndsobna
ve stovndni s operacemi bez vyuziti této techniky (0,75 %), ovSem nizky pocet
intrakranidlnich hemoragii i v rozsdhlém souboru 259 nemocnych s riznymi typy vykonii
(leziondlni i stimula¢ni) validitu statistického vyhodnoceni oslabuje(175). Podobnd data
publikoval také Gorgulho (Cetnost hemoragii 2,9 % wunemocnych s mikromonitoraci
ve srovnani s 1,4 % bez mikromonitorace) (71).

Z autoru, jejichz vysledky upozoriiuji na moznost vysSiho rizika nitrolebni hemoragie
u nemocnych s mikrorecordingem, je nutné zminit praci Harize se spolupracovniky. Tito
autofi unemocnych s mikroelektrodovou monitoraci prokazuji pétindsobné  vyssi
pravdépodobnost hemoragické komplikace (83). Rozséhld prace Zrinza se spolupracovniky
zahrnovala mimo vlastnich zkuSenosti se skupinou 214 nemocnych (implantace bez vyuziti
mikroelektrod) také systematicky prehled literatury mladsi 10 let, zabyvajici se problematikou
hemoragickych komplikaci unemocnych po funkénich stereotaktickych i leziondlnich
vykonech. Na zaklad¢ vlastniho souboru a obsirné literarni analyzy autofi uvadéji, Ze Cetnost
hemoragickych komplikaci je pfi uziti techniky bez mikromonitorace (image guided a image
verified) niz$i. Jak ovSem autofi také korektné uvadéji, mimo pouziti mikroelektrod neni

mozné ignorovat ani jiné faktory, jako je v¢&k, hypertenze, protidestickovd nebo
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antikoagulacni terapie a prichod trajektorie pies sulcus nebo mozkovou komoru (231,153).
Navic autory zpracovany literarni ptehled zahrnuje stimulac¢ni i leziondlni vykony a napftiklad
Xiaowu se spolupracovniky v velmi rozsahlém souboru popisuji, ze ¢etnost hemoragickych
komplikaci je 5,4 krat vyssi u lezionalnich vykonii nez u stimula¢nich (226). I kdyz jini autofi
vys$i Cetnost hemoragickych komplikaci u nemocnych po leziondlnich vykonech neprokazuji
(29), zahrnuti lezionalnich vykonti mohlo ¢etnost hemoragickych komplikaci zvysit. Vyse
uvedenym literarnim datim odpovidaji i nase vysledky- jeden asymptomaticky intracerebralni
hematom na 116 elektrod u 58 nemocnych - 0,8, resp 1,6 %.

Pti diskuzi o tuloze peroperacni elektrofyziologické monitorace nelze zanedbat ani
moznost vc€asné detekce chirurgického problému. Jednd se napiiklad o dislokaci
stereotaktického rdmu po provedeni planovaci studie, chybu pfi planovani cilové struktury
nebo pifi nastaveni stereotaktického systému. Ve vSech piipadech je pifi peroperacni
monitoraci zjiStovan nalez zcela odliSny od predpokladaného pti lokalizaci elektrody.
Varovnym nalezem je nahly vznik elektrofyziologického ticha, ktery mize signalizovat
intracerebralni krvaceni (210).

I kdyz Kopell uvedl, Ze neexistuji studie srovnavajici klinické vysledky subthalamické
stimulaci s vyuzitim a bez vyuziti microrecordingu (105), je nyni mozné jako protiptiklad
uvést prace Starra se spolupracovniky. Autoii srovnavaji vysledky frameless techniky
implantace stimula¢nich elektrod v prostfedi MRI scanneru bez mikrorecordingu s daty stejné
autorské skupiny ziskanymi pfi stereotaktické implantaci subthalamickych elektrod
s vyuzitim peroperacni elektrofyziologie zr.2002. Podle autorti jsou z hlediska klinického
vysledku ob¢ techniky srovnatelné (192,193). Dale je mozné citovat nedavno publikovanou
praci Recka se spolupracovniky. Autofi porovnavali klinické vysledky subthalamické
stimulace ve skupin¢ 32 nemocnych s Parkinsonovou chorobou a vyuzitim mikroelektrod a
peroperacni stimulace a 10 nemocnych, u nichz byla vyuzita pouze peroperacni stimulace.
Klinick¢é vysledky hodnocené pomoci UPDRS III byly lepSi unemocnych

s mikrorecordingem (168).

3.1.10 Klinické vysledky subthalamické stimulace

Klinicky pfinos subthalamické stimulace unemocnych s Parkinsonovou chorobou
prokazuji velmi rozsahla literarni data.

Retrospektivni studie Kleiner—Fishmana se spoluautory shrnuje vysledky publikaci z let
1993 — 2004 vyhledanych z databazi Medline a Ovid. Oboustranna subthalamicka stimulace

unemocnych s Parkinsonovou chorobou pozitivné ovliviiuje L DOPA responzibilni
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motorické pfiznaky, ovSem nebrani progresi neurodegenerativniho onemocnéni a neovliviiuje
vyskyt axidlnich L - DOPA neresponzivnich ptiznakl. Autofi shrnuji i popisované neZzadouci
efekty vykonu, jako je mozné zhorSeni chlize a feci, neuropsychiatrické potiZe, apraxie
otevieni ocnich vicek, pribyvani na vaze a stimulaci indukované dyskinézy. Pti hodnoceni
kvality Zivota autofi prokazuji 50 % zlepSeni (103).

Podobnd literarni reSerSe v databazi Pubmed provedend Hamanim se spolupracovniky
(klicova slova subthalamic, nucleus a stimulation) identifikovala 624 odpovidajicich praci
publikovanych v letech 1996 az 2003. Do vlastni studie pfinosu a negativnich u¢inkl
subthalamické stimulace autofi ovSem zahrnuli pouze pivodni neduplikované popisy
nemocnych se subthalamickou stimulaci pro Parkinsonovu chorobu, tedy 38 praci ze 34
center ve 13 zemich, zahrnujicich 471 nemocnych s oboustrannou subthalamickou stimulaci.
Pti hodnoceni pomoci UPDRS se motorické skore ve stavu off medikace hodnocené
s odstupem 6 mésicti od operace zlepsilo ve srovnani s predoperacnim stavem o 50 %, po 12
mésicich o0 56 % a 5 let po operaci trvalo zlepSeni o 49 %. S odstupem 12 mésicii po operaci
bylo popséano stfedni zlepSeni tremoru o 81 %, rigidity o 63 %, bradykinézy o 52 %, chiize o
64 % a posturdlni instability o 69 %. Redukce dyskinéz dosdhla s odstupem 12 mésicich
po operaci 94 % a ve stejném odstupu od vykony bylo dosazeno redukce ekvivalentu davky
Levodopy o 52 % (79).

Pro porovndni efektu optimaln¢ nastavené medikamentézni terapie a stereotaktické
neurostimulace Weaver se spolupracovniky randomizovali 255 nemocnych s Parkinsonovou
chorobou (Hoehn a Yahr > = 2 bez medikace, 25 % starSich nez 70 let) do skupiny
chirurgické a medikamentozni 1éCby. Oboustrannd subthalamicka stimulace byla indikovana
u 60 pacienti a bilaterdlni stimulace GPi u 6lnemocnych. Do skupiny optimalni
farmakologické terapie bylo zafazeno 134 nemocnych. Primarnim kritériem byla doba
strdvena v ,,on stavu, s dobrou kontrolou hybnosti, bez omezeni motoriky a obtézujicich
dyskinéz, hodnocena podle motorickych denikii nemocného. Sekundarnimi kritérii byla
kvalita zivota, neurokognitivni funkce a nezaddouci ucinky 1éCby.

Pii vyhodnoceni vysledkii 1écby s odstupem 6 mésicti ziskali nemocni s hlubokou
mozkovou stimulaci v priméru 4,6 hodiny dobré pohybové kontroly bez komplikujicich
dyskinéz ve srovnani s 0 hodinami ve skupiné nemocnych s medikamentozni terapii. Klinicky
vyznamné zlepSeni motorickych funkci bylo prokdzano u 71% nemocnych s hlubokou
mozkovou stimulaci a u32% medikamentozné léenych nemocnych. Hodnoceni kvality
zivota prokazalo po stimulacni terapii vyznamné zlepSeni ve vétSin¢ hodnocenych oblasti.

Na druhé strané autofi u nemocnych s DBS pfi srovnani s medikamentdzni 1é€bou prokazali
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deterioraci v nékterych oblastech zpracovani informaci. Ve skupiné operovanych nemocnych
bylo také popsano 39 nezddoucich udalosti ve vztahu k operaci a 1 imrti pro intracerebralni

hematom (220).

Do jiné randomizované studie zz.2006 bylo zatazeno 156 nemocnych s pokrocilou
Parkinsonovou chorobou s tézkymi motorickymi pfiznaky. Autofi srovnavali efekt
subthalamické stimulace s farmakoterapii s vysledky samotné medikament6ozni terapie.
Hodnoceni kvality Zivota s odstupem 6 mésicii po operaci prokazalo, Ze stimulace vede
k vyraznéjSimu zlepSeni predev§im v oblasti mobility, aktivit denniho Zivota, emocniho
komfortu, pocitu stigmatizace a télesného dyskomfortu. Pozitivni efekt stimulace prokazalo
1 hodnoceni motorickych funkci pomoci dotazniku UPDRS. Zavazné nezadouci ucinky lécby
byly Castéji pozorovany unemocnych se stimulatory (13%) ve srovnani s medikamentozné
lécenou skupinou (4%), 1kdyz celkova cCetnost nezddoucich ucinkl 1écby byla vyssi
ve skupiné medikament6zné 1é¢enych nemocnych (64 a 50 %) (50).

Vysledkiim uvedenych souhrnnych praci a randomizovanych studii odpovidaji i prace
popisujici rizné rozsahlé soubory z jednotlivych center. Liang se spolupracovniky prokazuji
v souboru 27 nemocnych s Parkinsonovou chorobou s odstupem 12 mésict zlepsSeni vysledku
UPDRS ve stavu medication-off' o 37%. Dopaminergni medikace byla v prubéhu prvniho
roku snizena o 35,3%. Primérna doba redukce trvani off stavu byla rok po operaci piiblizné
40 %. Redukce tize dyskinéz rok po operaci dosahovala 88,6% a pii poslednim vySetfeni
68,8%, coz znamend mirny pokles efektu stimulace v case (113). Podobné Shin
u operovanych nemocnych popisuje s odstupem 1 roku po operaci vyrazné zlepSeni
v motorické subSkale UPRDS (57 %) (178).

I kdyz je subthalamicka stimulace provadéna dvakrat castéji umuzii nez uzen (jak
ukazuji i vlastni data), v neddvno publikovaném sdéleni prokazuji Hariz se spolupracovniky
srovnatelny stupeit motorického zlepSeni u zen i muzi. ZlepSeni kvality zZivota bylo u Zen
vyraznéj§i nez u muzl, ovSem pii¢inou muze byt i vyraznéjsi predoperacni postizeni pii
dyskinézach a obecné vétsi postizeni hybnosti praveé u zen (85).

Z hlediska srovnani efektu stimulace raznych cilovych struktur unemocnych
s Parkinsonovou chorobou je mozné zminit praci Mora se spolupracovniky. Autofi
porovnavali dlouhodobé vysledky pallidalni a subthalamické stimulace (doba sledovani 5 - 6
let) ve skupin€ 35 nemocnych se subthalamickou stimulaci a 16 nemocnych se stimulaci GPi.
Subthalamickd i pallidalni stimulace vedla k vyraznému zlepSeni dyskinéz a aktivit denniho

zivota. Efekt subthalamické stimulace pii hodnoceni pomoci motorického subskére UPDRS
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prevySoval ucinek stimulace GPi. Podobné byla vyznamna redukce antiparkinsonské
medikace mozna pouze unemocnych se subthalamickou stimulaci, ovS§em u nemocnych se
subthalamickou stimulaci byly také ¢astéjs$i nezadouci ucinky(140).

Efekt subthalamické a pallidalni stimulace unemocnych s Parkinsonovou chorobou
srovnavali v multicentrické, randomizované studii Weaver se spolupracovniky. Primarnim
cilem studie bylo srovnani motorického efektu stimulace ve fdzi off medication/ on
stimulation. Sekundarnim cilem studie bylo porovnani vlivu stimulace na kvalitu Zivota a
kognitivni funkce. Hodnoceni vysledkli s odstupem 36 mésici po planovaném vykonu
prokézalo stabilni pozitivni efekt stimulace na motorické funkce pfi stimulaci obou cilovych
struktur. OvSem hodnoceni efektu stimulace na kognitivni funkce prokazalo rychlejsi
deterioraci pfi subthalamické stimulaci (221). Déle je mozné uvést studii Oderkerkena se
spolupracovniky (65 nemocnych s oboustrannou stimulaci pallida a 63 a bilateralni
subthalamickou stimulaci), ktera naznacuje, ze subthalamické jadro by mélo byt u nemocnych
s pokrocilou Parkinsonovou chorobou preferovanym cilem (146).

Pfi hodnoceni vysledkii hluboké mozkové stimulace unemocnych s Parkinsonovou
chorobou v dlouhodobém horizontu je nutné vzit do uvahy, ze Parkinsonova choroba je
progresivni neurodegenerativni onemocnéni. Navic se v pribéhu onemocnéni u vétSiny
nemocnych postupné rozvijeji vyznamné piiznaky, nereagujici na podavani L DOPA ani
na subthalamickou stimulaci, jak je wuvedeno napiiklad v subkapitole o stimulaci
pedunkulopontinniho jadra. Z hlediska efektu stimulace u nemocnych s velmi dlouhou dobou
trvani onemocnéni je zajimavé sdéleni, v némz Merola se spolupracovniky popisuji skupinu
19 nemocnych s velmi casnym zacatkem Parkinsonovy choroby, kterym byla subthalamicka
stimulace implantovéana po vice nez 20 letech trvani nemoci. Vysledky stimula¢ni terapie byly
navic hodnoceny s primérnym odstupem 30 let od zacatku onemocnéni. I pfes zavedenou
stimulaci autofi prokazuji u 64% nemocnych rozvoj padd, dysfagii u86% nemocnych,
inkontinenci mo¢i u 57% nemocnych a demenci u43% nemocnych. Progresivni horSeni
motorické symptomatologie bylo pozorovano také ve stavu ,, medikace on* / ,, stimulace on*
vcetné redukce synergismu medikace a stimulace, ovSem urcity efekt medikace i stimulace
trval. Pfi neuropsychologickém sledovani byl rovnéz pritomen postupny pokles vykonu
ve vSech kognitivnich domenach. Poc¢atecni postizeni exekutivnich funkci bylo nédsledovano
postiZzenim fec€i, mysleni a paméti. Ve skupiné dlouhodobé sledovanych nemocnych byla také
vy$si Cetnost axidlnich ptfiznaki a ptiznakl neresponzibilnich na L DOPU (134).

Vliv subthalamické stimulace na mortalitu unemocnych s Parkinsonovou chorobou

sledovali Schiipbach se spolupracovniky. Ze souboru 171 nemocnych s primérnou dobou
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sledovani 41 mésicli zemielo v odstupu 8 - 83 meésicli po operaci 16 nemocnych. Jedinym
prediktivnim faktorem pro zvySené riziko imrti v pooperacnim obdobi byla niz§i kognitivni

vykonnost pred operaci (181).

Ziskané klinické vysledky je mozné srovnat is vysledky skupin, vyuzivajicich pro
implantaci intracerebralnich elektrod do nucleus subthalamicus frameless neuronavigacni
techniku (napfiklad systém NexFrame). Jako ptfiklad je moZné uvést praci Bronté-Stewart se
spolupracovniky, kteti hodnotili klinickou G¢innost subthalamické stimulace implantované
s vyuzitim  bezramového neuronavigacniho systému ve skupiné 31 nemocnych
s Parkinsonovou chorobou. Zlepseni v UPRDS III bylo 58 %, coz je srovnatelné s vysledky

ramovych technik. Podobné 1ze srovnat i stfedni redukci medikace, kterd byla 50 % (36).

3.1.11 Zaveéry a perspektivy dalsiho vyvoje

V soucasné dob¢ probiha diskuse mezi autory, ktefi povazuji intraoperacni monitoraci
za nutnou soucast funkéniho stereotaktického vykonu, a autory, ktefi povazuji za dostateCnou
neuroradiologickou lokalizaci cilové struktury. Vlastni data prokazujici nutnost korekce
anatomické trajektorie pfi detailnim cileni standardni struktury podporuji variantu pouziti
elektrofyziologické monitorace. Navic perspektiva pouziti dalSich cilovych struktur a nutnost
jejich funkéni analyzy favorizuje spise uziti peroperacni elektrofyziologie. Za protiargument

nepovazujeme ani rozvoj neuroradiologickych technik s lepSim uréenim cilové struktury.

Alternativou stimulace hlubokych mozkovych struktur mize byt také stimulace
primarniho mozkového kortexu, provadéna -elektrodou implantovanou extradurdlné
kontralateralné ke strané vyraznéj$iho postizeni. Bentivoglio se spolupracovniky pfi stimulaci
primarniho motorického kortexu s odstupem 1 roku po operaci popisuji pokles hodnot
motorického subskore UPDRS v rozmezi 13,3 — 19,9 % (tedy méné vyrazné nez po hluboké
mozkové stimulaci). Ipfi jednostranné stimulaci je efekt na motoriku prekvapive
oboustranny. Pozitivni efekt stimulace na motoriku vede ike zlepSeni zivota (21). Pii
srovnani efektu a rizik tohoto extracerebrdlniho vykonu a hluboké mozkové mozkové
stimulace by bylo vykon mozné zvazit pfedev§$im unemocnych rizikovych z hlediska
intrakranialniho krvaceni a dominujici jednostrannou symptomatologii. Jinym perspektivnim
smérem je soucasna stimulace vice intracerebralnich struktur (naptiklad nucleus
subthalamicus a pedunkulopontinni jadro pro ovlivnéni riznych skupin ptiznakil) pfedevsim
u nemocnych s ptiznaky, které nejsou kontrolovatelné¢ subthalamickou stimulaci. S timto

souvisi i vyvoj a pouziti vhodnych typt elektrod pro rtizné cile a specidlnich multikanalovych
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generatort. Perspektivni je také stimulace struktur bilé hmoty (naptfiklad stimulace
subthalamické oblasti u Parkinsonovy choroby a snad také u esencidlniho tfesu) (179).

Cetnost nutnych vymén baterii redukuje vyuziti dobijitelnych generatort.

Miniaturizace generatori povede k vytvoreni systému, které nevyzaduji pouziti
spojovacich kabelli mezi intrakranialnimi elektrodami a generatorem. Za hlavni pozitivni
vysledek tohoto vyvoje povazujeme predevSim snizeni Cetnosti infekénich komplikaci a
naruSeni kozniho krytu nad implantovanymi systémy. DalS§i perspektivou jsou izmény
v soucasnosti pouzivanych stimulac¢nich postupli — napftiklad Gpravy tvaru stimulacni viny,
stimulace on demand a  nepravidelna stimulace (35). Podobn¢ jako wu nemocnych
s farmakorezistentni epilepsii je mozné zminit i stimulatory, vyuzivajici systémy uzavienych
klicek se zpétnou vazbou (Closed loop feedback systems), které automaticky upravuji

parametry stimulace na zaklad€ snimani elektrické aktivity z hlubokych struktur mozku.

Z vyzkumného hlediska je dadle mozné zminit systémy WINCS (Wireless Instantaneous
Neurotransmitter Concentration System), které umoznuji monitoraci intracerebralnich hladin
neurotransmiterd (napiiklad dopamin, serotonin, adenosin) v redlném case. Mimo studia
mechanismt odpovédnych za efekt hluboké mozkové stimulace je perspektivou zpétna vazba

hladin transmitert a stimula¢nich parametrt (180).
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3.2 Dystonie

Dystonie je syndrom setrvalych svalovych kontrakci, které jsou pii¢inou anomadlnich
pohybtll a abnormalnich postur. MuZe se jednat o primarni onemocnéni, které se projevuje bez
ptitomnosti jinych patologickych stavii, nebo se mtize objevit sekundarné pti 1ézi, postihujici

centralni nervovy systém (naptiklad iktus, Graz nebo degenerativni onemocnéni).

3.21 Klasifikace dystonii

1. Podle p¥icin :

a) primarni (idiopatickd) - dystonie je jedinym a dominujicim ptiznakem

b) dystonie plus syndrom - doprovéazena dalsi poruchou mimovolni hybnosti

¢) heredodegenerativni dystonie - doprovdzena dalSim neurodegenerativnim onemocnénim
d) sekundarni dystonie - dystonie je ptiznakem u jinych neurologickych onemocnéni (napf.
postnatalni encefalopathie, postinfek¢ni, tardivni — napt. po neurolepticich nebo
metoclopramidu)

e) paroxysmalni dystonie - dystonie se objevuje jen kratkodobé pfi jinak normalnim
neurologickém nalezu

2. Podle véku rozvoje dystonie:

a) s casnym rozvojem (do 20 let véku, Casty zacatek na koncetin¢ a Sifi se na trup)

b) s pozdnim rozvojem (nad 20 let véku, vétSinou manifestace v kréni oblasti se Sifenim
kranialné nebo na horni koncetinu)

3. Podle distribuce postiZeni:

a) fokalni - postizeni jedné svalové skupiny (naptiklad blefarospasmus)

b) segmentalni - postiZzeni dvou a vice na sebe navazujicich oblasti (Siccard Meige)

¢) multifokalni - postihuje vice svalovych skupin, které nejsou pifimo anatomicky spojeny
(horni a dolni koncetina)

d) generalizované - postizeni prakticky celého téla

e) hemidystonie - postizeni poloviny téla (4)
Konzervativni terapie dystonie

Soucasti konzervativni terapie je farmakoterapie, intratékalni aplikace Baclofenu a lokalni

injekce botulinotoxinu u fokalnich dystonii (1,4,10).
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Obecné indikace stereotaktickych operaci u nemocnych s dystonii

Obecné principy indikace stereotaktickych operaci unemocnych s dystonii je mozné
shrnout do nésledujicich bodt (3,28):
- Primarni generalizovana dystonie a komplexni cervikalni dystonie nebo dystonie trupu bez
efektu farmakoterapie
- Mladsi nemocni (uplatnéni plasticity), bez pfitomnosti ortopedickych kontraktur nebo jinych
deformit
- Dominujici hyperkinetické a mobilni dyskinézy (fixni reaguji na stimulaci pomaleji)
- Normalni motoricka a kognitivni funkce

- Integrita oblasti bazalnich ganglii
Hodnotici Skaly u nemocnych s dystonii

Casto pouzivana Burke - Fahr - Marsden Dystonia Scale BFMDS se sklada ze 2 slozek -
Movement Scale (vyhodnoceni motoriky) a Disability Scale (hodnoti béZné zivotni aktivity).
Motoricka ¢ast individualné hodnoti z hlediska dystonického postizeni celkem 9 télesnych
oblasti od 0 do 4 bodii(tize postizeni, provokujici faktor). U o¢i, tst a krku se vysledné skore
nasobi 0,5, protoze jejich vliv na motorické postizeni je povazovan za méné¢ dilezity.
Hodnoceni motoriky je mozné provést i podle videonahravky

Skala UDRS (Unified Dystonia Rating Score — analogie UPDRS) hodnoti 14 oblasti
v rozmezi od 0 do 4 bodt, takZze maximalni hodnota tize dystonie je 56 bodu.

Stupnice PGDS (Physician Global Dystonia Rating Scale) hodnoti 10 oblasti v rozmezi

od 0 po 10 bodi. Pro hodnoceni kvality Zivota je moZné pouzit dotaznik SF 36
Klasické neurochirurgické vykony u nemocnych s dystoniemi

Cilovou strukturou téchto vykont byly postizené svaly nebo nervy tyto svaly inervujici. Je
mozné zminit napiiklad selektivni periferni denervace u cervikalni dystonie a selektivni

laryngealni denervace a thyreoplastiku u laryngeélni dystonie.

3.2.2 Stereotaktické lezionalni operace u nemocnych s dystoniemi

Stereotaktické lezionalni operace se u nemocnych s dystonii provadély predevsim v 50. a
60. letech minulého stoleti. Cilové struktury se nachdzely v oblasti bazalnich ganglii
(thalamus, putamen a nucleus subthalamicus) a operace byly indikovany piedevsSim
u nemocnych s generalizovanou dystonii. Volkmann sice popisuje zlepSeni po lezionalnich

vykonech u ptiblizn€ 2/3 operovanych nemocnych, ale také upozornuje, ze 16 % nemocnych
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se po operaci zhorsilo, a poukazuje 1 na nezddouci uc¢inky oboustrannych thalamotomii (28).
Podle prace Albaneseho se spolupracovniky nebyl unemocnych s dystonii prokazan
vyznamngj$i efekt stereotaktickych vykonti kromé malého zlepSeni po operaci
ventrolateralnich thalamickych jader. Proto byly lezionalni stereotaktické operace v prubéhu

80.let témet opusteny (2).

3.23 Stereotaktické stimulaéni operace u nemocnych s dystoniemi
Mozné cilové struktury

K obnoveni z4jmu o stereotaktické operace u nemocnych s dystonii vedly také vysledky
DBS u nemocnych s Parkinsonovou chorobou a esencialnim tfesem (15).

V soucasné dobé¢ vétsina pracovist’ u nemocnych s dystonii preferuje bilateralni implantaci
stimula¢nich elektrod do globus pallidus internus (GPi). Indikace stimulace pallida je
u dystonie postavena na empirickém prikazu klinického zlepseni, protoze tuloha GPi
v patofyziologii onemocnéni neni doposud zcela objasnéna (23).

Dilezitou ulohu pro rozvoj indikace pallidalni stimulace u nemocnych s generalizovanou
nebo segmentdlni dystonii sehrdla randomizovand multicentrické studie Kupsche se
spolupracovniky. V této studii bylo pii hodnoceni efektu 1écby pomoci Skaly BFMDRS
s odstupem 3 mésicli po operaci u stimulovanych nemocnych popsano zlepSeni o 39,4 %
ve srovnani se zlepSenim o 4,3 % v kontrolni skupiné (14). V soucasné dob¢ jsou k dispozici
data prokazujici efekt pallidalni stimulace trvajici po dobu minimalné 3 let (17).

Dalsi moznou cilovou strukturou stimulac¢nich operaci pro dystonii je thalamus. OvSem
zde jsou zkuSenosti omezeny na kazuistické sdéleni, popisujici pfedevsim stimulaci Voa jadra
thalamu, naptiklad pfi postanoxickém postizeni pallida (9,11). Krauss popsal stimulaci Vim
jadra u jednotlivych nemocnych s potirazovou a postanoxickou dystonii (13).

Dal$im popisovanym cilem unemocnych s dystonii je subthalamické jadro. Sun se
spolupracovniky povazuji za vyhody subthalamické stimulace piedevSim ihned patrny
vysledek operace a niz$i nutnou intenzitu stimula¢niho proudu s delsi zivotnosti baterie (24).
Kleinert — Fishman se spolupracovniky popsali u4 nemocnych s cervikalni dystonii
po subthalamické stimulaci vyrazné zlepSeni motoriky a mentalnich funkci. Autofi doséahli
lepSich vysledkii unemocnych bez fixovanych kloubnich deformit (12). Fonoff se
spolupracovniky indikovali oboustrannou subthalamické stimulace pro progresi dystonické
symptomatologie u 4 nemocnych, kterym byla diive provedena bilateralni pallidotomie. Pfi

vyhodnoceni vysledku pomoci BFMDRS autofi prokazali funkéné vyznamné zlepSeni (o
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63,5 %) (7). Podobnou kazuistiku oboustranné subthalamické stimulace unemocného se
zavaznou dystonii  po neusp&$né levostranné pallidotomii popsali Novak se
spolupracovniky.Vysledkem operace byla redukce tize dystonické symptomatologie o 36 %,
trvajici po dobu 2 let po operaci (19). V kontextu téchto dat se jevi jako zajimava perspektiva

eventudlni moznost urceni optimalnich cili pro razné dystonické syndromy (15).

Lokalizace cilové struktury

Podobné jako u subthalamického jadra je mozné k lokalizaci GPi pouzit pfimych a
nepiimych technik. Pfi vyuziti nepfimé techniky je mozné identifikovat cilovou strukturu

podle vztahu k interkomisuralni linii a pomoci stereotaktickych atlasti (Obr.9,38,39).
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Obr.38 Prichod trajektorie planované elektrody do GPi v elektronickém atlase Talairach
Tournoux v axialnim fezu
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Obr.39 Prichod trajektorie planované elektrody do GPi v elektronickém atlase Talairach
Tournoux v koronarnim fezu

Obecnou nevyhodou techniky nepfimého cileni je skuteCnost, Ze nezohlediiuje
interindividudlni odliSnosti anatomie nemocnych. Tuto nevyhodu zcela neodstraiiuji ani
elektronické atlasy, které je mozno této individualni anatomii nemocného pfizpisobit. Proto
je vyhodné pii stereotaktickém planovani kombinovat vice zpusoblu. Rozsah
neuroradiologickych studii pro planovani stimulace pallida zahrnuje T2 WI fat sat v koronarni
a axidlni roviné (lokalizace tractus opticus a capsula interna), tir sekvenci v koronarni a
axialni rovin€¢ (snaha o vizualizaci GPi) a MR angiografii. Po podani kontrastni latky
nasleduje navigacni sekvence 3D T1WI. Na této sekvenci jsou identifikovany komisury a
nasledn¢ zvolen inicidlni cil ve vztahu ke stfedu interkomisuralni linie (19 - 21 mm lateralné,
2,5 mm pied stfedem interkomisuralni linie a 5 mm pod urovni interkomisuralni linie).

Starr se spolupracovniky inicidln¢ voli cilovou strukturu v koronarni roviné pii
dorzolateralnim okraji optického traktu 2 mm pied stiedem interkomisuralni linie. Lokalizaci
upfesnuje piimou vizualizaci medidlnich a lateralnich okraji GPi na IR FSE MRI. Trajektorii
pro implantaci elektrody voli tak, aby v axidlni rovin¢ v Urovni interkomisurdlni linie
prochazela pfiblizné 1 mm medidlné od lamina medullaris interna (ploténka bilé hmoty

separujici GPi a GPe). Cilovy bod se nachéazi piiblizné 3 - 4 mm anterolateralné
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od pallidokapsuldrni hranice. Pti zavedeni elektrod niZze nez 2 mm pod spodinu pallida hrozi

poskozeni cév ve fissura chorioidea (23) (Obr.40).

MRG0 Trarsd :CT/MI
r 30, 2009, 0705:17 Axlal F2H

Obr.40 Pii planovani cile (axialni scan fat sat T2 WI MRI) je nutné vénovat pozornost cévni
struktute (hypointenzni ve fat sat T2ZW 1) ve vztahu k tractus opticus

Volba vstupu a planovani trajektorie

Vstup elektrody do mozku se obvykle nachazi v blizkosti Kocherovu bodu s upravami
podle navigacnich scand. Vzhledem k anatomii GPi ve vztahu k okolnim strukturam se
snazime trajektorii volit tak, aby s interkomisurdlni linii svirala thel pfiblizné¢ 60 stupnil,
protoze tehdy elektroda prochazi ptes nejdelsi ¢ast GPi. Pii planovani trajektorie je nutné se
vyhnout v dostatecné vzdalenosti postranni komofe kvili potencidlni deviaci definitivni
elektrody pii priichodu pifes ependym a riziku nitrokomorového krvaceni. Pfi planovani je
nutné zohlednit i polohu dalSich mikroelektrod, které se nachézeji v definované vzdalenosti
od centralni elektrody (pii vyuziti systému MicroDrive 2,5 mm). Ani tyto elektrody by

nemély prochazet pies komoru a mozkové zavity a musi se vyhybat mozkovym cévam.
Peroperacni elektrofyziologie

Vyuziti peroperacni elektrofyziologie (zdznamy mikroelektrod a makrostimulace) limituje

skutecnost, ze u nékterych nemocnych s vyraznym dystonickym postizenim je nutné cely
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vykon provadét v celkové anestezii. Zaznamy z mikroelektrod je mozné pouzit k urCeni

hranic GPi a okolnich struktur (Obr.41).

19.5 mm lateral @ striatum

OGPe burster

Obr.41 Elektrofyziologicky zdznam pfi prichodu elektrody jednotlivymi anatomickymi
strukturami trajektorie do GPi. Pievzato z (8).

Na rozdil od soucasného zavadéni paralelnich mikroelektrod Starr se spolupracovniky
zavadeji monitorovaci mikroelektrody postupné. Prvni trajektorii voli 2 mm medidlné
od anatomického cile, aby se zvysila pravdépodobnost zachyceni optického traktu a byl
zachycen usek odpovidajici GPi v délce alesponi 5 - 6 mm. Dalsi trajektorie voli 2 az 3 mm
lateralné a dozadu od pivodni elektrody. Mikroelektrody nezavadéji nize nez 2 mm pod
spodinu pallida, protoze hrozi poskozeni cév ve fissura chorioidea (23). Na mikromonitoraci
navazuje stimulace, pfi niz jsou sledovany predevsim vedlejsi u¢inky stimulace — kapsularni

efekt a eventudlni zrakové fenomeny pfi stimulaci optického traktu.
Specifika pooperacniho priibéhu po implantaci elektrod do GPi

ProtoZe pti stimulaci GPi jsou nutné vyssi hodnoty stimulacniho proudu neZz pii stimulaci
nucleus subthalamicus, je nutné vénovat pozornost nezadoucim ucCinkiim peroperacni

stimulace. Rozdil mezi prahem pro vznik kapsularnich kontrakci a optimalni hodnotou
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stimulace by nem¢l byt nizsi nez 1-2 V. Stimulace distalnich kontakti miize vést k vedlejSim
efektliim z oblasti optického traktu. Z dalSich nezddoucich G€inki je nutné vénovat pozornost
parestéziim, dysartrii, pfibyvani na vaze, apraxii otevieni o¢nich vicek, zmatenosti a poklesu
kognitivni vykonnosti.

V dlouhodobém casovém prabehu stimulace GPi lze u nemocnych s dystonii rozlisit tii
faze. Nekonstantni zlepSeni stavu ihned po zavedeni elektrody diky (mikro)leziondlnimu
efektu je vétSinou prechodné. Nasleduje postupnd deteriorace stavu ne¢kdy 1 na uroven horsi,
nez byl stav pfed operaci. K postupnému zlepSovani stavu nemocného dochazi po del§im
trvani stimulace (v fadu tydna az mésict) (23). Pokud se tyce efektu stimulace na rizné typy
dystonickych pohybt, fyzické dystonické pohyby se mohou upravit ¢asné¢ po operacnim

zakroku, ovSem Uprava tonickych dystonickych pohybii byvéa opozdéna (16).

3.24 Vztah anatomické lokalizace a vysledku elektrofyziologické
monitorace — vlastni zkusSenosti a literarni data

Lokalizaci finalni elektrody implantované u nemocnych s dystonii operovanych v letech
2007 — 2009 ve vztahu k jednotlivym trajektoriim systému MicroDrive shrnuje Tab.10. Zde je
vhodné uvést, ze pii implantaci elektrody do GPi zavadime mimo centralni — anatomické
elektrody dal$i monitorovaci elektrody v poloze ptedni, lateralni a medialni. U 2 nemocnych
byly pfed implantaci stimulacni elektrody do oblasti GPi provedeny na jinych pracovistich
leziondlni vykony v oblasti thalamu (v obou piipadech s ¢astecnym prechodnym efektem).
U jednoho nemocného byla provedena cervikdlni rhizotomie s minimalnim efektem

na dystonii krénich svalt.
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Tab.10 Definitivni poloha elektrody u GPi stimulace

Strana operace Poloha elektrody Pocet nemocnych
Prava strana centralni 5 pacient
piedni 1 pacient
medialni 1 pacient
lateralni 0 pacientt
Levé strana centralni 5 pacient
piedni 2 pacienti
medialni 0 pacientt
lateralni 0 pacientd
Symetricka poloha 4 pacienti
Asymetrickd poloha 3 patienti

Na obou stranach dosahuje Cetnost centralnich — anatomickych trajektorii 71,4 %. Pokud
bychom za pfi¢inu anatomicko fyziologické diskrepance povazovali posun struktur mozku
po trepanaci a priniku vzduchu do nitrolebni, o¢ekavali bychom na levé strané mensi podil
elektrod implantovanych v ptedni poloze (zadni elektroda neni pouzivana). Ziskana data tento
predpoklad nepotvrzuji, i kdyz je hodnocen limitovany soubor nemocnych.

Z praci poukazujicich na piinosnost peroperacniho mikromonitoringu je mozné citovat
Pinskera se spolupracovniky. Autofi i pfi maximalnim ptizplsobeni cile pfimé vizualizaci
kontur GPi na stereotaktickych T2 nebo inversion-recovery MRI zobrazeni implantovali
definitivni elektrodu po provedeni monitorace v trajektorii centralni elektrody pouze u 64 %
nemocnych. Medialni trajektorie byla optimalni u 20% nemocnych, ptedni u 9% a lateralni se
zadni trajektorii shodné u 3.5% nemocnych. Stfedni zlepSeni stavu nemocnych se neliSilo
mezi skupinou s centralni -anatomickou trajektorii (-64.15%) a  skupinou s trajektorii
modifikovanou podle elektrofyziologickych vysledka (-63.39%) (21). V praci Boura se
spoluautory byla centrdlni — anatomickéd trajektorie zvolena k implantaci definitivni
stimulacni elektrody do GPi u57% nemocnych. Zde je nutné také uvést, Ze trajektorie
s nejlepSim zaznamem z mikroelektrod zvolena pro implantaci definitivni elektrody u 61%
nemocnych. Pii porovnani ¢etnosti jednotlivych trajektorii pro implantaci elektrody byla pfi
srovnani laterdlni a medidlni trajektorie zvolena castéji laterdlni. Podobné byla piredni
elektroda pouZita cCastéji nez zadni (5). Stejné jako u subthalamické stimulace ani pro

stimulaci GPi neexistuji studie, které by jednozna¢né prokazaly piinos peroperacni

131



monitorace z hlediska klinického vysledku. Rovnéz nejsou k dispozici data, porovnavajici

soucasné nebo postupné zavadeéni mikroelektrod (27).

3.25 Vysledky stimulaéni terapie u nemocnych s dystonii - literarni data

Pti hodnoceni vysledki hluboké mozkové stimulace unemocnych s dystonii je nutné
zohlednit skutecnost, Ze dystonie piedstavuji nehomogenni skupinu onemocnéni s riznymi
intrinsickymi (genetickymi) a extrinsickymi etiologickymi faktory. Nejlepsi klinické vysledky
byly dosazeny u primarni geneticky podminéné generalizované a segmentalni dystonie.

U jinych typt dystonii jsou vysledky méné piiznivé (2,4).

Primarni dystonie

Prediktory dlouhodobého dobrého stabilniho vysledku oboustranné pallidalni stimulace
u nemocnych s primarni generalizovanou dystonii jsou genetické faktory (pozitivita DYT 1),
mladsi v€k nemocného, krat$i doba trvani onemocnéni a niz$i zdvaznost postizeni (6,13,14),
1 kdyz Vallderiola se spolupracovniky v menSim souboru nemocnych kratsi dobu onemocnéni
a pozitivitu DYT 1 genu jako pozitivni prognostické faktory nepotvrzuji (26).

V nedavno publikované praci popisuji Panov se spolupracovniky u nemocnych s DYT 1
pozitivni dystonii redukci tize pfiznakd onemocnéni po oboustranné stimulaci pallida pfi
hodnoceni pomoci BFMDRS motorické Skaly na méné nez 20% inicidlni hodnoty.
U 61% nemocnych bylo mozné vysadit veSkerou medikaci ve vztahu k dystonii (20).
Albanese u se spoluautory u nemocnych s primarni dystonii popisuji zlepSeni kvality Zivota
po stimulaci GPi o nejméné 50 % trvajici po dobu minimalné¢ 3 - 5 let. Vysledky byly
podobné iunemocnych s ptfedchozi lezionalni operaci (2). Wolters se spolupracovniky
popisuji u nemocnych s primarni generalizovanou nebo segmentalni dystonii pfi hodnoceni
pomoci vySe zminénych evaluacnich $kal zlepSeni o 40 — 60 % (32). Pinsker popisuje
zlepSeni dystonického postiZzeni v rozmezi 20,39 - 98,52% (21). V praci Valldeorioly se
spolupracovniky lze 17 ze 22 operovanych nemocnych s priméarni dystonii a dostatecnou
dobou sledovani hodnotit jako respondéry nebo parcidlni respondéry diky prokadzanému
zlepSeni zakladnich motorickych skore, celkového postizeni, sniZzeni bolesti a redukci
antidystonické medikace (26).

Starr v souboru 23 nemocnych sice popisuje nejlepsi vysledky u idiopatické dystonie
s juvenilnim zac¢atkem, ale velmi dobré vysledky i u nemocnych s dystonii tardivni (23). Jeho

vysledkiim odpovidaji 1 data ze souhrnné studie Kupsche se spolupracovniky, ktery popisuje
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podobné velmi dobré vysledky unemocnych s idiopatickou generalizovanou dystonii,
myoklonicko dystonickym syndromem a tardivni dystonii (14).

Pro hodnoceni dlouhodobych vysledki je mozné citovat recentni studii Walshe se
spolupracovniky, v niz autofi prokézali dlouhotrvaji efekt pallidalni stimulace u nemocnych
s primarni cervikalni dystonii (stfedni odstup 7,7 roku po operaci) (30). Pozornost nejen
z hlediska trvalejSiho efektu pallidalni stimulace zasluhuji ineddvno publikovand data
z multicentrické randomizované prospektivné vedené studie hluboké mozkové stimulace
unemocnych s dystonii. Do studie bylo zatfazeno celkem 40 nemocnych s primarni
generalizovanou nebo segmentalni dystonii, sledovanych po dobu 5 let. V prvni fazi trvajici
3 mésice po operaci byli nemocni zatazeni do skupiny aktivni stimulace nebo bez aktivni
stimulace. Po tomto obdobi byla stimulace aktivovdna u vSech nemocnych. Primarnim
vystupem studie byly zmény tize dystonie hodnocené s odstupem 3 a 5 let od operace pomoci
Skaly BFMDRS ve srovnani s pfedopera¢nim stavem a stavem 6 mésici po operaci. Studie
prokézala vyznamné stabilni zlepSeni tize dystonického postizeni ve sledovanych intervalech
— za 6 mésicl o 47,9 %, o 61,1% za 3 roky a o 57,8% za 5 let po operaci. Vysledky byly
zatizeny 21 zavaznymi nezadoucimi udélostmi, které byly téméf vSechny ve vztahu

k implantovanému stimulatoru (29).

Sekundarni dystonie

Vysledky u sekundarnich dystonii jsou variabilni a jejich hodnoceni je limitovano
1 relativné malym poctem operovanych nemocnych. Obecné je mozné konstatovat, ze ucinek
hluboké mozkové stimulace je niz8$i u sekundéarnich dystonii nez u primérnich. Nejlepsi
vysledky jsou referovany u dystonie tardivni, posttraumatické dystonie s pozdnim nastupem a
dystonie u nemocnych s PKAN (diive Hallervorden Spatz) (1,2,14).

Mentzel se spolupracovniky identifikovali v databazich Pubmed a EMBASSE 17 studii,
které zahrnovaly 50 nemocnych operovanych pro tardivni dystonii. Stfedni zlepSeni v odstupu
3 — 76 mésicti od operace pii hodnoceni pomoci standardni BFM Dystonia Rating Scale
dosahovalo 77,5%. Cetnost nezadoucich psychiatrickych u¢inkt byla minimalni (18).

PKAN (pantothenate kinase- asssociated neurodegeneration) je jednim ze subtypl
neurodegenerativniho postizeni s progresivni akumulaci zeleza v mozku. Hlavnim ptiznakem
onemocnéni je dystonie, kterd jen minimalné reaguje na farmakologickou terapii. Pouziti

oboustranné pallidalni stimulace bylo publikovano ve form¢ kazuistik i multicentrické studie.
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Tato zahrnovala 23 nemocnych se zlepSenim dystonickych ptiznaki o 28,5% s odstupem 2-6
mésicl a 0 25,7% s odstupem 9 — 15 mésici (22,25).

Prognéza je hor§$i unemocnych sdystonii postanoxickou, postencefalitickou,
po perinatalnim traumatu a po cévni mozkové piihod¢ (23). Katsakiori se spolupracovniky
dosahli ve skupiné 8 nemocnych s prognosticky méné ptiznivymi sekundarnimi dystoniemi
(po détské mozkové obrné€, postencefaliticka a postanoxickd) solidnich vysledkii — zlepSeni
v priméru 41,1 % v Marsden scale a 29,5 % v Disability Scale. Tyto vysledky jsou ov§em

horsi nez u primarnich dystonii (11).

Fokalni a segmentalni dystonie

U fokalni a segmentdlni dystonie zlstava zdkladem terapie aplikace botulotoxinu.
Stereotaktickou techniku je mozné pouzit ptedevsim u vyrazné¢ omezujicich segmentalnich a
fokalnich dystonii nebo pfi rezistenci na botulotoxin(1). Pfiznivé vysledky stimula¢ni terapie
u nemocnych se segmentéalni dystonii uvadi naptiklad Woehrle se spolupracovniky. Autofi
implantovali stimulac¢ni elektrody do GPi u8 ze 14 nemocnych a u zbylych implantovali
docasné stimulaéni elektrody do dvou cili - GPi a Vim jadra thalamu. Po testovaci periodé
byly udvou nemocnych ponechany stimula¢ni elektrody implantované ve Vim jadru.
ZlepSeni motorické slozky BFM Dystonia Rating Scale dosahlo s odstupem 7 mésicl
po operaci 53 % a zUstalo stabilni i s odstupem 16 mésici - 57,8 %. Pti vyhodnoceni podskaly
BFM Dystonia Rating Scale celkova omezeni a limitace bylo pfi prvni kontrole popsano
zlepSeni 43 % a s odstupem 16 mésicii byl popsan minimdlni pokles na ptiblizné 36 %.
U dvou nemocnych se sekundarni segmentalni dystonii bylo zlepSeni méné€ vyrazné. Nejlepsi
efekt vykonu byl na koncetindch a nejhorsi pii dystonii obliceje (31).

Srovnatelné vysledky stereotaktické neurostimulace u nemocnych se segmentalni dystonii
piinasi 1randomizovana multicentricka studie Kupsche se spolupracovniky. Nemocni
s primarni generalizovanou 1segmentalni dystonii byli po operaci nadobu 3 mésicl
randomizovani do skupiny zdénlivé (sham) nebo aktivni stimulace. Zlep$eni hodnocené podle
BFM Dystonia Rating Scale bylo pii aktivni stimulaci vyznamné vyssi iunemocnych
s primarni segmentalni dystonii. Po 6 mésicich aktivni stimulace jiz nebyl nezi obéma
skupinami patrny rozdil (14). Pozitivni efekt jednostranné mozkové stimulace u nemocného

s hemidystonii popisuje Valderiolla (26).
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3.2.6 Perspektivy a zavéry

Dostupna literarni data prokazuji velmi dobrou ucinnost oboustranné pallidalni stimulace
predev§im unemocnych s primarni generalizovanou dystonii, ale také ujinych typa
dystonického postiZeni, napiiklad dystonie tardivni a primarni segmentalni. Vyzvou ziistavaji
obtizn¢ ovlivnitelné¢ typy dystonii, jako napiiklad dystonie po perinatilnim traumatu,
po encefalitidé a po cévni mozkové piihod¢. S problematikou obtizné ovlivnitelnych dystonii
souvisi 1 snaha o identifikaci prognostickych faktori onemocnéni, véetné genetickych. Dal§im
problémem je volba cilové struktury u dystonii po lezionalni operaci v oblasti bazalnich
ganglii, pfedevSim po stereotaktické pallidotomii. Alternativou mohou byt naptiklad vykony
v oblasti thalamu nebo subthalamickych jader a podobné jako u nemocnych s Parkinsonovou

chorobou je mozné zminit i kortikalni stimulaci.
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33 Stereotaktické stimulac¢ni a leziondlni operace v terapii tremoru

3.3.1 Uvod
Zakladni Klasifikace

Ttes je nejjednodussi definovat jako rytmické oscilace Casti téla. Z hlediska etiologie je
tremor mozné klasifikovat do nasledujicich podskupin (6,31):
Fyziologicky tremor
Esencidlni tremor
Tremor spojeny s jinym neurologickym onemocnénim

- cerebellarni tremor

- Holmesiiv tremor

- dystonicky tremor

- tremor pri polyneuropathii

- tremor pri strukturalni lézi mozku
Polékovy tremor
Tremor p¥i jinych onemocnénich

Psychogenni tremor

r rw

Hodnotici Skaly

Pro hodnoceni tize tfesu a efektu 1écby se Casto pouziva rozsahla stupnice Fahn - Tolosa —
Marin s celkem 21 polozkami. Prvnich 9 polozek hodnoti postizeni jednotlivych casti téla
ttesem v rozmezi 0 - 4 body (0 - bez tfesu, 1 — lehky tfes - mlze byt intermitentni, 2 - sttedni
amplituda tfesu - mize byt intermitentni, 3 - vyrazna amplituda tfesu, 4 - velmi vysoka
amplituda tfesu). Dal$i polozky hodnoti rukopis, schopnost kresby danych obrazct, pielévani
vody, feC, pfijem tuhé potravy, pfijem tekutin, hygienu, oblékani, psani a vliv tfesu
na pracovni schopnosti. Jinou Skélou je Essential Tremor Rating Scale (ETRS). Dopad

tremoru na aktivity denniho Zivota hodnoti skala Tremor Activities of Daily Living Scale.

3.3.2 Stereotaktické lezionalni operace pro tres

Stereotaktickd thalamotomie byla do terapie tfesu zavedena pied vice nez 40 lety

vvvvvv
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cile v oblasti Voa — Vop (Hasslerav cil) je mén¢ casté. Efekt pallidotomie unemocnych

s tremorem je omezeny (3) a uziti subthalamotomie je popisovano pouze vyjimecné (1).

Obr.42 Poloha cilovych struktur pro stereotaktickou thalamotomii (Voa ,Vop, Vim) a jejich
vztah pfi riznych thlech zavadéni intracerebralni elektrody ptevzato z (20)

I vobdobi utlumu stereotaktické terapie poruch pohybu byly publikovany préce,
poukazujici na dobré vysledky lezionélnich stereotaktickych operaci pro ties. Mimo jiz diive
citovanych praci Ohyeho a Taskera (28,38) je mozné zminit praci Nagesakiho se spoluautory,
ktefi publikovali dlouhodobé vysledky Vim thalamotomii pro tfes unemocnych
s Parkinsonovou chorobou (27 nemocnych) a s tiesem esencidlnim (16 nemocnych). Autofi
dale hodnotili vztah velikosti 1éze a klinického vysledku operace. Zde je mozné predpokladat,
ze vysledkem rozsahlejsi 1éze bude lepsi a stabilnéjsi efekt na tfes za cenu vyssiho rizika
nezéadoucich ucinkll vykonu. I kdyz byl u 14 nemocnych s tfesem pii Parkinsonové chorobé
rozsah 1éze mensi nez 40 mm’, dlouhodobé vysledky z hlediska kontroly tfesu se u t&chto
nemocnych s méné rozsdhlymi 1ézemi neliSily od ¢asnych (10 bez tfesu, 3 minimdlni ties,
pouze jediny nemocny reoperovan). Podobn& byl rozsah 1éze niZ$i neZ 40 mm’
u 11 nemocnych s esencialnim tiesem a i tyto vysledky byly v ¢ase stabilni (6 nemocnych bez
tfesu, 4 minimalni tfes, jeden reoperovan 2 roky po prvni operaci). Léze o objemu 40 mm” je

objemové mensi neZ objem krychle velikosti 4 x 4 x 4 mm (64 mm’) a je lehce vé&tsi nez

objem koule o priméru 4 mm (pfiblizné 32 mm’). Tento relativné maly objem léze tedy

140



dostacoval ke stabilnimu dobrému vysledku u23 ze 25 operovanych nemocnych. Pii
hodnoceni celého souboru byly vysledky dosazené u nemocnych s tiesem pii Parkinsonové
chorobé lehce lepsi nez u nemocnych s esencialnim tiesem (27). Jankovic se spolupracovniky
sledovali vztah pfiiny tfesu a vysledku stereotaktick¢ thalamotomie. Po stiedni dobé
sledovani v trvani 53,4 mésict po vykonu bylo dosazeno uplného vymizeni, vyrazné a sttedni
redukce tfesu u 86 % nemocnych s Parkinsonovou chorobou, 83 % nemocnych s esencialnim
tremorem, 67 % nemocnych s mozeckovym tremorem a 50 % s tremorem pourazovym.
Vysledky byly ale zatizeny vysokym poctem komplikaci (hemiparéza 34 % nemocnych,
dysartrie 29 % a zmatenost u 23 % nemocnych),byt’ se vétsSinou jednalo o piechodné postizeni
(17). Cetnost komplikaci po oboustranné thalamotomii je navic vyrazné vy$§i neZ
po jednostranném vykonu. Jako pfiklad je moZné uvést, Ze problémy s fec¢i rlizné doby trvani
jsou popsany u 60 % po oboustranné thalamotomii, zatimco po jednostranném vykonu je
jejich ¢etnost 30 % operovanych nemocnych (37).

Ani v soucasném obdobi nejsou stereotaktické lezionalni vykony pro ties zcela opustény.
Ve sdéleni z r.2008 Schuurman se spolupracovniky srovnavali u¢innost thalamické stimulace
a thalamotomie pro terapii tremoru pii Parkinsonové chorobé (45 nemocnych), esencidlnim
ttesu (13 nemocnych) a tfesu pii roztrousené skleréze (10 nemocnych). Kombinace
lezionalniho a stimula¢niho vykonu byla provedena u 34 nemocnych. Hodnoceni s odstupem
5 let po vykonu bylo mozné provést u 48 nemocnych. Z hlediska stability potlaceni tfesu byly
vysledky stimulacnich i lezionalnich operaci u nemocnych srovnatelné. Pii hodnoceni dopadu
operace na celkovy stav nemocnych byla thalamicka stimulace lehce efektivnéj$i a hodnoceni
spokojenosti nemocného s vysledkem operace vyznélo Iépe pro stimulacni vykony.
Lezionalni vykony byly podle ocekavani zatizeny vySSim podilem neurologickych
komplikaci. Na druhé strané byl u poloviny nemocnych s esencidlnim tfesem a tfesem pfi
roztrousené sklerdze pozorovan postupny pokles ucinnosti stimulace. Komplikace ve vztahu
k implantovanému stimula¢nimu systému bylo nutné fesit u 6 nemocnych (33).

S ptihlédnutim k uvedenym vysledkiim je moZzné lezionalni vykon zvaZovat predevSim
u nemocnych s jednostrannym postizenim, se znamou intoleranci kovu nebo jinych materiala
implantatu a s imunologickym postizenim. Ve srovnani s radiochirurgickym vykonem nebo
novou technikou HIFUS (High Intensity Focused Ultrasound) je vyhodou lezionalniho
vykonu moznost peroperacni elektrofyziologické monitorace véetn¢ stimulace k verifikaci
efektu 1éze. Radiochirurgickou techniku je mozné povazovat za vyhodnéjsi napiiklad

u nemocnych s poruchou hemostazy, véetn¢ iatrogennich.
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3.3.3 Stereotakticka neurostimulace pro tres

Uvaha o vyuziti stimulaéni terapie vychazela zpozorovani uéinéného v pribéhu
stereotaktickych thalamotomii, Ze vysokofrekven¢ni stimulace Vim jadra thalamu (100 Hz) je
schopna zastavit tremor. Cilem zavedeni stimulacni terapie bylo snizeni ¢etnosti nezadoucich

ucinki leziondlnich operaci, pfedevs§im oboustrannych.

Thalamicka stimulace

V souvislosti s pocatky stimulaéni terapii tiesu jsou obvykle citovany prace Benabida se
spolupracovniky (4,5). OvSem je nutné zminit i pionyrské publikace jinych neurochirurgt,
predevS§im Briceho a Mazarse (11,25). Ikdyz bylo v Mazarsové praci primarnim cilem
chronické stimulace senzitivniho nucleus ventralis posterior lateralis (VPL) thalamu feSeni
chronické bolesti, thalamickd stimulace vedla také ke kontrole abnormnich pohyb,
postihujicich oblast bolesti. OvSem stimulace VPL selhala v souboru 12 nemocnych s tiesem,
ktery nebyl spojen se senzorickou deaferentaci(25).

Benabid se spolupracovniky v praci z r. 1987 popisujici pouziti chronické stimulace Vim
jédra thalamu u nemocnych s Parkinsonovou chorobou a medikamentozné neovlivnitelnym
ttesem poukazovali na vyhodnost stimula¢ni terapie unemocnych s oboustrannym tfesem.
Vysledkem stimulace thalamu bylo vyznamné snizZeni tfesu, ale ne jeho kompletni potlaceni.
Jednu zmozZznych pfi¢in vidéli v omezeni stimulacni frekvence na 130Hz, protoze
za optimalni frekvenci pro supresi tremoru povazovali 200 Hz (5). V dalsi praci zr.1991
Benabid se spolupracovniky publikovali vysledky stimulace u 26 nemocnych s tfesem pii
Parkinsonové chorobé a 6 nemocnych s esencidlnim tfesem, vcetné¢ 11 oboustrannych
vykont. U 88 % nemocnych dosahli trvalého uplného nebo vyrazného potlaceni tiesu (4).
V podobném obdobi publikovali dlouhodobé vysledky stimulace Vim jadra (frekvence
130 Hz) také Blond se spolupracovniky. Autofi operovali 10 nemocnych s tfesem pii
Parkinsonové chorobé a Ctyfi s esencialnim tremorem. U tfi nemocnych s Parkinsonovou
chorobou byla pfed stimulaénim vykonem jiz provedena thalamotomie. Vyrazného a
stabilniho zlepSeni bylo dosazeno u 11 ze 14 operovanych nemocnych. U 4 z 5 nemocnych
s tremorem pii Parkinsonové chorobé nemocnych vedla thalamickd stimulace ke zlepSeni
Levodopou indukovanych dyskinéz. Autofi popisuji dva dilezité problémy thalamické
stimulace pro tfes. U 6 nemocnych bylo nutné stimulaci ponechat aktivni iv nocnich
hodinach kvili vyraznému rebound fenoménu, ktery se objevil ihned po vypnuti stimulatoru.

Dals$im problémem Vim thalamické stimulace je habituace — pokles ucinku stimulace v Case
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snutnou zménou stimulacnich parametrti, pfedevSim zvySeni stimula¢niho proudu (10).
Problémem poklesu efektu stimulace thalamu v Case se v retrospektivni studii z let 1994 —
2009 zabyvali Shih se spolupracovniky. Ve studii zahrnujici 45 nemocnych s esencialnim
ttesem prokazali pokles efektu stimulace u 73 % znich. Stfedni hodnota intervalu mezi
implantaci stimula¢niho systému a popisovanym poklesem efektu stimulace byla 18 mésict

(rozmezi 3 — 75 mésicu) (32).

I kdyz je Vim jadro thalamu nej¢astéji pouzivanou strukturou pro stereotaktickou terapii
ttesu, neni jedinym moznym cilem. Zvlastni zminku zasluhuji data o stimulaci zadni
subthalamické oblasti. Vyuziti ostatnich cilovych struktur bude dale rozebirano

v subkapitolach popisujicich vysledky stereotaktické stimulaci u riznych typt tresu.

Stimulace zadni subthalamické oblasti

Zadni subthalamickd oblast je ohrani¢ena zepfedu zadnim okrajem subthalamického jadra,
shora ventralnimi thalamickymi jadry, dole dorzalni hranici substantia nigra, vzadu
strukturami lemniscus medialis, posteromediadlné anterolateralnim okrajem nucleus ruber,
posterolateralné ventrokauddlnim jadrem a laterdlné zadnim raménkem capsula interna.
Do zadni subthalamické oblasti patii zona incerta (kauddlni zona incerta cZi) a svazek
nervovych vlaken, oznacovany jako prelemniskalni radiace (Radiatio praclemniscalis - Raprl).
Tato struktura je od subthalamického jadra odd€lena vmezeienou zona incerta. Zona incerta
obsahuje do thalamu sméfujici vldkna zretikuldrni formace mezencefala a vzestupna
cerebellothalamicka vldkna. Dorzaln€ od nucleus subthalamicus a bezprosttedné pied zadni
subthalamickou oblasti se nachazi Forelovo pole H1 (fasciculus thalamicus) a H2 (fasciculus
lenticularis).

Stimulace zadni subthalamické oblasti byla poprvé popsdna Mundingerem r.1977(26).
Dobré vysledky dobré vysledky vykonu popsali r. 1980 Brice a McLellan (11) a r.1983
Andy (2). OvSem diky uspéchu stimulace Vim jadra byla zadni subthalamicka oblast
odsunuta do pozadi. Novy zajem o stimulaci zadni subthalamické oblasti (zona incerta)
podnitili Kitagawa se spolupracovniky publikaci prace o vyuZiti stimulace zona incerta pro
potlaceni inten¢niho a dystonického tfesu, ktery nebyl kontrolovatelny vykonem v oblasti
Vim (19).

Xie se spolupracovniky r.2012 identifikovali v databdzi Pubmed 30 publikaci
zabyvajicich se problematikou stimulace zadni subthalamické oblasti — posterior subthalamic

area (PSA). Publikovana sdéleni prokazuji pozitivni vysledky stimulace zvlasté u tremoru,
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ktery nereaguje dobie na stimulaci Vim jadra, jako je napiiklad proximalni posturalni tremor,
distalni intencni tremor, ties pii roztrouSené skleroze, posttraumaticky tremor, cerebelarni a
Holmestv tremor. VétSina autort cilila oblast kaudalni zona incerta. ProtoZe strukturu neni
mozné piimo identifikovat na bézné¢ pouzivaném 1,5 T MRI, cileni se opird o nepiimé
principy. Polohu cile je mozné urcit podle vztahu k nucleus subthalamicus (vzadu a medialné
od zadniho vybézku nucleus subthalamicus v Girovni nejvétSiho priméru nucleus ruber) nebo
Vim jadru (2-3mm pod ventralni hranou Vim jadra thalamu) (40). Pfi ur€ovani polohy cilové
struktury ve vztahu k interkomisurélni linii a jejimu stfedu bodu Hemel se spolupracovniky
uvadéji koordinaty pro c¢Zi 12.7 mm lateralng, 7.0 mm za interkomisuralnim bodem a 1.5 mm
ventralné od interkomisuralniho bodu (16). Nezadouci ucinky stimulace cZi jsou mirné a
pfechodné, neni popisovana trvajici nebo vyraznd dysartrie, poruchy rovnovahy a tolerance
stimulace s nutnosti navySovani stimulacnich parametri. Pouze u 25 % nemocnych byla
stimulaéni elektroda zavedena oboustranné (40).

Z praci zapracovanych ve vySe uvedeném piehledovém sdéleni Xie se spoluautory je
mozné zvlasté uvést publikace Blomstedta a Plahy. Blomstedt se spolupracovniky provedli
jednostrannou stimulaci zadni subthalamické oblasti u 5 nemocnych s tfesem riizné etiologie,
vcetné typu obtizné kontrolovatelnych Vim stimulaci (dystonicky tfes, primarni pisafsky ties,
mozeckovy a neuropaticky tfes). U nemocnych byl pii operaci a ¢asné po vykonu pozorovan
napadny mikroleziondlni efekt. Stimulace zadni subthalamické oblasti u dvou nemocnych
s dystonickym tfesem vedla ike zlepSeni dystonickych pfiznak a bolesti postizené paze.
Efekt na neuropaticky ties byl stiedni (7,9).

Plaha se spolupracovniky implantovali stimulac¢ni elektrody docZi u 5 nemocnych
s ttesem pii Parkinsonové chorobé a u 13 stremorem jiné etiologie (Holmestv tremor,
mozeCkovy tremor, esencialni ttes, tfes pfi roztrouSené skleroze a dystonicky tfes). Vysledky
prokazaly dobry efekt stimulace na tfes pii Parkinsonové chorobé (zlepseni o 94,8 %) a ties
posturalni (zlepSeni o 88,2 %). OvSem efekt u jinych typd tremoru byl méné vyrazny. Skore
tfesu u nemocnych s esencialnim tfesem se zlep$ilo o 75,9 %, coZ je méné, nez odpovida
hodnotdm pfi stimulaci Vim jadra thalamu. Redukce tfesu unemocnych s Holmesovym
tremorem byla o 70,2 %, u proximalniho mozeckového tremoru o 60,4 % a u proximalniho
ttesu pfi roztrouSené skleroze o 57,2 % (30). Z vySe uvedenych sdéleni vyplyva, Ze stimulace
zadni subthalamické oblasti je vhodna pfedevsim u jinych typtl tfesu nez tfes esencialni, kde
je lepsi efekt stimulace Vim jadra. Dal§i moznou vyhodou stimulace zadni subthalamické

oblasti je mensi habituace, niz$i nutnd intenzita stimula¢niho proudu a z toho vyplyvajici delsi

cvwr
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3.34 Cileni Vim jadra
Stereotaktické koordinaty cilové struktury

Pro cileni Vim jadra je mozné vyuzit pouze nepfimych technik, protoze doposud zadna
pouzivand MRI sekvence neni schopna zobrazit rozdéleni thalamu na jednotliva jadra (21).

Cil pro stereotakticky vykon v oblasti Vim jadra thalamu je obvykle volen v axiélni roviné
odpovidajici interkomisuralni linii a 11 - 12 mm laterdln¢ od stény IIl.Lkomory. Hodnotu
lateralni soufadnice je nutné prizpusobit §ifi komorového systému a predpoklddanému
prubéhu capsula interna. V predozadnim sméru je cil pro vykon ve Vim jadru obvykle volen

mezi 2/12 a 3/12 interkomisuralni vzdalenosti pfed commissura posterior (Obr.43,44,45,46).
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Obr.43 Lokalizace Vim jadra thalamu ve stereotaktickém elektronickém atlase Schaltenbrand
Bailey
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Obr.44 Volba cile pro oboustrannou implantaci elektrod do Vim jader thalamu v T1 WI
(axidlni scany v interkomisuralni rovin¢) medialn¢ od hranice capsula interna a thalamu
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Obr.45 Volba cile pro oboustrannou implantaci elektrod do Vim jader thalamu - korelace
v elektronickém stereotaktickém atlase Talairach Tournoux
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Obr.46 Stav po jednostranné implantaci elektrody do Vim jadra thalamu. Pievzato z (12).

Pro planovéni cile je diilezitd i somatotopie Vim jadra thalamu. Cast odpovidajici dolni
koncetiné zaujima lateralni ¢ast jadra a medidlni ¢ast jadra odpovida obliceji. Mezi témito
dvéma oblastmi se nachazi ¢ast odpovidajici horni konceting, ktera je z hlediska funkéniho

vvvvvv

Volba trajektorie elektrody

Pro implantaci elektrody volime paraventrikularni pfistup. Pfi volné uhlu trajektorie je
nutné zohlednit i thel dlouhé osy Vim jadra ve vztahu k interkomisuralni linii. Pokud je thel
trajektorie niZsi, prochdzi implantovana elektroda pted vstupem do Vim jadra ptes oblast Voa
a Vop jader (Obr.42). I kdyz je cilova struktura pro leziondlni vykony a stimulaci Vim jadra
stejna, strategie planovani se v nékterych aspektech lisi. Uspéch thalamotomie je podminén
presnym zasazenim oblasti, kde se nachazeji neurony zodpovédné za tremor. Tyto neuralni
elementy se mohou mimo Vim jadro nachazet i v jinych strukturach, naptiklad v oblastech,
které piesahuji z Vim jadra do nucleus ventralis oralis posterior a anterior (Vop a Voa) (18).
Narozdil od leziondlni chirurgie miize byt diky vhodné volbé kontakti stimulovana
1 rozsahlejsi oblast, nez odpovida prostorové limitovanému lezionalnimu vykonu. Moznym
ukazatelem budouciho efektu stimulace je 1imikroleziondlni efekt. Ikdyz samotny
mikrolezionalni efekt limituje vytéznost peroperacni stimulace, svéd¢i pro spravnou

lokalizaci stimulacni elektrody. Navic Sitburana se spolupracovniky prokézali, Zze
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u nemocnych s mikrolezionalnim efektem dostacovaly k dosazeni efektu stimulace nizsi
parametry stimula¢niho proudu (véetné amplitudy a Sitky pulsu), coz je mozné vysvétlit

presnou polohou elektrody v oblasti koncentrace zodpovédnych neuronti (34).

3.3.5 Vysledky stimulacni terapie u jednotlivych typu tremoru
Tremor u nemocnych s Parkinsonovou chorobou

U nemocnych s Parkinsonovou chorobou je v soucasnosti nejcastéji provadéna stimulace
nucleus subthalamicus, protoze pozitivné ovliviiuje také dalsi ptiznaky Parkinsonovy choroby
mimo tfesu (hypokinéza a rigidita). Vim stimulace je indikovdna pouze unemocnych
s tremor dominantni formou Parkinsonovy choroby(35). Multicentre European Study of
Thalamic Stimulation in Parkinsonian and Essential Tremor (110 nemocnych ve 12 centrech)
prokazala, Ze u 85 % nemocnych s Parkinsonovou chorobou bylo s odstupem alespon
12 mésicii po operaci dosazeno redukce tfesu alesponn o 2 body (ptfi hodnoceni 0 — 4 jako
ve Skéle Fahn - Tolosa — Marin). Tato redukce tfesu je v Case stabilni. ZlepSeni se netykalo
ttesu hlasu a hlavy. Dal$im vysledkem Vim stimulace bylo také ne zcela ocekavané stiedni
zlepseni akinézy a rigidity koncetin. (15,24). Pahwa se spolupracovniky do své prace zahrnuli
vedle 26 nemocnych s esencidlnim tfesem také 19 nemocnych operovanych pro ties pii
Parkinsonové chorobé. Piekvapivym zjisténim je vysS§i primérny vEk operovanych
nemocnych s esencidlnim tfesem (70,2 let) vesrovnani snemocnymi s tfesem pfi
Parkinsonové chorobé (66.3 let). V souboru jsou relativné ¢asté nezadouci Gcinky stimulace,
kdy ujednostrannych implantath dominuji parestézie (45 % nemocnych) a bolest
(41 % nemocnych). Pfi oboustranné thalamické stimulaci autofi popisuji dysartrii
u 75 % nemocnych a poruchy rovnovahy u 56 % pacientii. Casty vyskyt nezadoucich G&inkd
oboustranné implantace oslabuje jednu z vyhod stereotaktické neurostimulace proti lezionalni
chirurgii - moznost oboustranného provedeni. Chirurgicka revize stimula¢niho systému byla
nutna u 27 % nemocnych. Pro hodnoceni vysledkl je nutné vzit do uvahy relativné vysoky
pramérny vék nemocnych ptredevsim ve skupiné€ s esencidlnim tiesem, kde prevysuje hranici

70 let véku, nékdy povazovanou za limit pro implantaci stimulatoru (29).
Esencialni tres

Esencialni tfes je nejcastejsi poruchou pohybu. Postihuje az 5,5 % populace starsi 65 let.
V ramci jiz citované Multicentre European Study of Thalamic Stimulation in Parkinsonian
and Essential Tremor bylo redukce tfesu alespont o 2 body (hodnoceni 0 — 4) dosazeno

u 89 % nemocnych s esencidlnim tfesem (24). Pfiznivé vysledky stimulace Vim jadra
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v souboru 34 operovanych nemocnych sledovanych po dobu primérné 56,9 mésict z hlediska
kontroly tiesu i funkéniho dopadu vykonu popsali napiiklad Zhang se spolupracovniky.
Zlepseni tremoru dosahuje 80,4 % a odrazi se ive zlepSeni schopnosti pisma, coz je
disledkem zlepseni funkce dominantni horni koncetiny (69,7 %). Pro stabilni efekt vykonu
sice hovoii porovnani klinického vysledku s odstupem 57,3 a 90,7 mésicti po operaci, ale
autofi upozoriiuji na nutnost postupného navySovani stimula¢nich parametr k udrzeni
pozitivniho efektu stimulace pfedevdim v pribéhu prvnich 5 let po operaci. Cetnost
komplikaci a nezddoucich uc¢inkii je pomérné vysokd - 23,5 % (42). Podobné Blomstedt se
spolupracovniky prokézali pti sledovani efektu jednostranné stimulace Vim jadra thalamu pro
esencialni tfes s odstupem 1 a 7 let po operaci pokles efektu stimulace, ktery si vyzadal
navyseni stimula¢nich parametri (8). OvSem podle vysledkii multicentrické evropské studie
zamétené na dlouhodobou stabilitu thalamické stimulace pro esencidlni tfes je mozné

u vétsiny stimulovanych nemocnych zajistit trvajici dobrou redukci tiesu (36).
Tres pri roztrousené skleroze

Tremor postihuje 25-58 % nemocnych s prokazanou roztrousenou sklerézou. Casto se
jednéd o komplexni postizeni s n¢kolika typy tfesu. Ke zhodnoceni vysledkd thalamotomie a
thalamické stimulace unemocnych stfesem pii roztrouseni skleroze provedli Yap se
spolupracovniky analyzu dat zdatabdzi MEDLINE a EMBASS. Ikdyz vzhledem
k charakteru prace nebylo mozné uvSech nemocnych pouzit standardizovand kriteria
hodnoceni, publikované vysledky prokazuji ucinnost thalamotomie i hluboké mozkové
stimulace z hlediska Upravy tfesu 1ibezpecnost obou typli vykonl.Velmi optimisticky
vyznivaji predevSim casné pooperacni vysledky. Eliminace tfesu byla po thalamotomii
i stimulaci popsdna u 96 % nemocnych. Ovsem thalamotomie vedla k funkénimu zlepSeni
pouze u 47,8 % operovanych. Podil zlepSenych nemocnych po stimulaci byl 85,2 %(41).
Ve sdéleni z1.2010 publikovali Torres se spolupracovniky méné optimisticka data. Autofi
implantovali 10 nemocnym s invalidizujicim tfesem pii roztrouSené skleroze stimulacni
systtm do Vim jadra thalamu. U 9 nemocnych provedli jednostranny vykon. Ikdyz
s odstupem 1 roku po operaci byla prikazna redukce tiesu pritomna u 5 nemocnych (u tii vice
nez 50 %), pti hodnoceni s odstupem 3 let trval efekt stimulace jen u 3 nemocnych a pouze
u dvou byl efekt stimulace lepSi nez 50 % redukce tfesu. Za pfic¢inu rtiznorodosti vysledkt
autofi povazuji predev§im variabilitu rozsahu a lokalizace demyelinizacnich 1ézi (39).
Z uvedenych dat vyplyva nutnost stanoveni pfesnych kriterii pro indikaci operace a volbu

cilové struktury pro stimula¢ni terapii u nemocnych s ttesem pii roztrouSené skleroze.
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Ostatni typy tiesu

Mimo tfesu u Parkinsonovy choroby a esencidlniho tfesu je Vim stimulace potencidlné
vyhodnou 1é¢ebnou technikou také ujinych typd tiesu (13). Dle Speelmana se
spolupracovniky mohou byt stimulace Vim jadra thalamu efektivni také naptiklad
unemocnych s dystonickym, posttraumatickym a Holmesovym tremorem (35). Efekt
stimulace Vim jadra thalamu u dvou nemocnych s Holmesovym tremorem a dalSich dvou
s thalamickym tremorem popisuje také Diederich se spolupracovniky. Ovsem
i u stimulovanych nemocnych ¢astecné pietrvaval intencni tfes a proximalni myoklonicko
dystonické pohyby. Navic ujednoho s nemocného s thalamickym tfesem nebyl stimulétor
po netspésné testovaci periodé implantovan. Perzistence redukce tfesu po selhani baterie
u jednoho nemocného umozituje tvahu o roli lezionalniho efektu (14). U nemocnych s jinymi
typy tfesu nez esencialni a pti Parkinsonové chorobé se nabizi varianta odlisSné cilové
struktury, jako je naptiklad jiz diskutovana zadni subthalamické oblast, subthalamické jadro
nebo jina thalamickd jadra nez je Vim. PredevSim urcité pozitivni vysledky stimulace zadni

subthalamické oblasti se jevi jako perspektivni.

3.3.6 Zaveéry a perspektivy stereotaktické terapie tresu

Transplantace neuralni tkané

Transplantace neuralni tkané je zhlediska terapie tfesu problematickd. ZkuSenosti
s transplantaci dopaminergnich nebo kmenovych buné€k unemocnych s Parkinsonovou
chorobou ukazuji, ze vykon vede piedevsim ke zlepSeni bradykinéz a on-off fluktuaci, nikoliv

tremoru (23).

Stimulace on demand

Jak ukazuji vySe uvedena data, u nemocnych s se stimulaci Vim jadra pro tremor mutze
dojit k rozvoji vyznamné tolerance stimulace se sniZzenim jeji efektivity a nutnym navySenim
stimulacniho proudu. Toto zvySeni mize mimo zkrdceni zivotnosti baterie také vést
k akcentaci nezadoucich ucinka stimulace. Moznym feSenim je vyuziti stimulace on demand,
tedy pouze v situaci, kdy nemocny pottebuje potlacit tfes (napiiklad moznost vypnuti
stimuldtoru na obdobi spanku). V praci Kronebuergera se spolupracovniky si nemocni
stimulaci levého Vim jadra aktivovali pouze pifed planovanym vyuZzitim pravé horni
koncetiny. Doba aktivni stimulace byla tak snizena na 22,0 = 13,5 % dne. V omezeném

souboru nebyl pozorovan rebound fenomén ani pozdni selhani stimulacni terapie (22).
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Zavéry

Velmi dobré vysledky thalamické stimulace u nemocnych s esencidlnim tfesem podporuji
jeji vyuziti v této indikaci. Hlavnimi vyhodami stereotaktické thalamické neurostimulace
ve srovnani s lezionalni stereotaxi jsou reverzibilita stimulace, moZnost oboustranného
vykonu a modulace efektu stimulace zménami kontaktli a parametrii stimulace. Indikace
thalamické stimulace unemocnych s Parkinsonovou chorobou jsou omezeny na tremor
dominantni formu nemoci, i kdyz i zde je nutno vzit do Gvahy, ze subthalamické stimulace
mimo komplexnéjsi kontroly poruch pohybu unemocnych s Parkinsonovou chorobou
poskytuje 1 moznost redukce tfesu. Stereotaktické vykony pro tfes u nemocnych se sclerosis
multiplex sice u omezeného poctu operovanych nemocnych pfinesly dobrou kontrolu tresu,
ale funkéni postizeni je zde komplexnéjsi. Data tykajici se pourazového tiesu a tfesu pii
jinych neurodegenerativnich onemocnénich jsou omezena na jednotlivé kazuistiky nebo malé
skupiny nemocnych s nejednoznaénymi vysledky a dostupné vysledky ukazuji na moznou

vyhodnost stimulace jinych cilovych struktur.
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4  Stereotakticka implantace diagnostickych
intracerebralnich elektrod u nemocnvch
s farmakorezistentni epilepsii

4.1 Uvod a zikladni pojmy

Ptiblizné 20 — 30% nemocnych snové diagnostikovanou epilepsii je
farmakorezistentnich a tito nemocni jsou potencidlnimi kandidaty epileptochirurgického
vykonu. Indikace k opera¢nimu vykonu se opird o rozhodnuti interdisciplindrniho tymu, ktery
zahrnuje neurologa se specializaci v epileptologii, neurochirurga, neuroradiologa,
neuropatologa se specializaci na problematiku nemocnych s epilepsii, neuropsychologa a
socidlni pracovnici. Klinické zhodnoceni stavu nemocného vcetné prezentace vysledkl
neuroradiologickych vySetfeni a video EEG monitorace se semiinvazivnim EEG
u indikovanych nemocnych (naptiklad sfenoidalni elektrody) je v kompetenci indikujiciho
epileptologa. I po komplexnim zhodnoceni je resekéni vykon mozny pfiblizné u pouze 20 —

30 % nemocnych s farmakorezistentni epilepsii (10,11,24,44).

Epileptogenni oblast — kortikdlni oblast, jejiz resekce nebo dekonexe (odpojeni) je nutna a

postacujici pro kontrolu zachvati

Zo6na morfologické 1éze - odpovida strukturalni 1ézi prokdzané zobrazovacimi metodami
Iritacni zoéna — kortikalni oblast generujici interiktalni epileptické vyboje

Zona pocatku zachvatu (ictal onset zone) — zona, v niz se zachvatova aktivita v EEG objevi
nejdiive

Iktalni symptomatogenni zéna — odpovida klinické symptomatologii v pribéhu zachvatu

Zona funkéniho deficitu ~ — oblast zodpovédna za interiktdlni neurologicky nebo
psychologicky deficit. Oblasti odpovida zpomaleni EEG aktivity, hypoperfazi na SPECT a
hypometabolismu na PET (Obr.1)

Farmakorezistence: Pacient s epilepsii mize byt povaZzovan za farmakorezistentniho, jestlize
u ného do 2 let od zah4jeni 1é¢by neni dosazeno uspokojivé kompenzace zachvatl pti pouziti
nejméné¢ dvou a nejlépe tii spravné volenych antiepileptik, poddvanych v maximalnich

tolerovanych davkach, at’ jiz v monoterapii nebo v kombinacich (10,11)
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Iritaéni zéna

Epileptogenni zéna

Epileptogenni
léze

Obr.1 Soucasti a vztahy epileptogenni zony. Prevzato z (10)

4.2 Indikace k invazivnimu vySetfeni - obecné poznamky

I pfi vyuzivani nejmodernéjSich neinvazivnich vySetiovacich technik zlstdva ftada
nemocnych s farmakorezistentni epilepsii, unichZ neni dosazeno splnéni pozadavku pro
indikaci opera¢nitho vykonu, coz je konkordance vysledkG klinického vySetfeni,
zobrazovacich a elektrofyziologickych technik pro lokalizaci epileptogenniho loziska (28).

U nemocnych snemocnych s extratemporalni epilepsii, zvlast€¢ non lezionalni, jsou
vysledky resek¢nich vykoni obecné horsi nez po temporélnich resekcich. Navic u nemocnych
s extratemporalni epilepsii je nutné oc¢ekavat zvysené riziko komplikaci pro mozné postizeni
funk¢niho kortexu mozku pii nutnosti provadeéni rozsahlejsich resekci k dosazeni zddouciho
vysledku(16). Dale je nutné upozornit 1ina problematiku temporal plus epilepsie.
U atypickych non lezionalnich temporalnich epilepsii, postihujicich temporalni lalok a
struktury v jeho bezprostiedni blizkosti, jako je frontoorbitalni kortex, insula, frontalni a
parietalni operkulum a temporookcipitalni junkce je adekvatni diagnostika pouze na zékladé
klinické symptomatologie a MRI nalezu obtizna a nespolehliva (3).

Pokud nemtize byt epileptogenni lozisko adekvatné lokalizovdno pomoci neinvazivnich
technik, je nutné zvadzeni invazivniho vySetfeni pomoci elektrod zavedenych do nitrolebi,
nejcastéji ptimo do mozkové tkané (elektrody intracerebralni) nebo subduralné(24). Tyto
elektrody umoziuji sniméni elektrické aktivity ptimo z povrchu mozku nebo jeho hlubokych
struktur, coZ mimo moznosti pfimé monitorace definované struktury ptekondva nevyhody
skalpového EEG, jako je zeslabeni signalu kostni tkani, tvrdou plenou, mozkomiSnim

mokem, mékkymi tkanémi a také svalovymi artefakty.
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V soucasném obdobi jsou v indikaci invazivniho vySetfeni patrny dvé tendence. Diky
rozvoji neuroradiologickych technik a moznosti neinvazivnich diagnostickych technik je
mozné u vétstho poctu nemocnych s farmakoresistentni epilepsii stanovit indikaci
k opera¢nimu vykonu bez invazivniho vysetfeni. Na druhé stran¢ je do epileptochirurgickych
center odesilano vice diagnosticky a lécebné obtizné feSitelnych nemocnych, u kterych je
provedeni invazivniho vySetteni nutné (32,41).

Cetnost nemocnych s farmakorezistentni epilepsii, u kterych je nutné invazivni vysetieni,
je mozné dokumentovat daty znéckterych ptrednich svétovych pracovist. V souboru
5000 nemocnych s farmakorezistentni epilepsii operovanych v nékterém ze 17 francouzskych
center v pribéhu poslednich 50 let bylo invazivni vySetfeni provedeno u 3000 (60 %) (27).
Podobné je mozné uvést ipodil nemocnych indikovanych k invazivnimu vySetfeni
ve sdélenich nékterych ptednich epileptologli - Isnard 50 % (33), Brekelmans 30 % (13),
Cossu 45 % (19) a McGonigal 20 % (40).

Invazivni  encefalografie je provadéna pouze unemocnych, pfipravovanych
k epileptochirurgické operaci. Za obecné indikace invazivniho vySetfeni lze povazovat
diskrepanci mezi vysledky klinického vySetfeni, neinvazivniho a semiinvazivniho video EEG
monitoringu, nutnost ur¢eni vztahu elokventnich oblasti k predpokladané epileptogenni 1ézi a
MRI prokdzanou dudlni patologii snejasnym vztahem k zachvatovému onemocnéni.
Brekelmans se spolupracovniky indikuji invazivni vySetfeni v situaci, kdy vysledky
neinvazivnich technik nedostacuji k lokalizaci epileptogenni oblasti, pfi diskordanci vysledkt
neinvazivnich studii, pii pfedpoklddaném extratemporalnim postizeni unemocnych
s temporalni epilepsii, pro pfesné urceni vztahu elokventnich oblasti k epileptogenni zoné a
vztahu epileptogenni zény ke strukturalni 1ézi (13). Cossu se spolupracovniky shrnuji
indikace k invazni monitorace do nésledujicich bodu (19,20):

- normalni MRI ndlez, iktalni nebo interiktalni EEG neodpovida klinické symptomatologii

- abnormalni MRI nélez, EEG a klinickd symptomatologie naznaCuje postizeni mimo
prokazanou 1ézi

- iktalni semiologie nekoreluje s lokalizaci EEG nalezu, je pfitomno rychlé Sifeni zachvatové
aktivity do druhé hemisféry

- vysledek vySetfeni MRI, iktdlni EEG nalez nebo semiologie zdchvatu vyslovuje podezieni
na moznost casného postizeni elokventnich oblasti mozku

- MRI obraz difuznich, hemisferickych nebo bilaterdlnich abnormit, ale iktdlni EEG a

klinicky nalez naznacuji lateralizovany nebo lokalizovany poc¢atek zachvati
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Autofi z Nemocnice na Homolce indikuji invazivni vySetfeni u nemocnych s vyraznymi
artefakty ve skalpovém EEG (zvlast€ excesivni svalové a pohybové artefakty), které
znemoznuji lateralizaci a lokalizaci zachvatu, ale dokonce potvrzeni jeho epileptické

povahy (47).

4.3  Vlastni provedeni invazivniho vySetfreni

Typy pouzivanych elektrod
Pro invazivni monitoraci je mozné pouzit nasledujici typy elektrod:
a) elektrody epiduralni

O jejich vyuziti je moZzné uvazovat snad pouze v situaci, kdy nelze pouZit jiny zpiisob
monitorace napiiklad pro pfitomnost cévnich struktur nebo rozsahlé subduralni adheze. Tyto
limitace je ovSem nutné vyftesit pii eventualnim opera¢nim vykonu. Déle je nutné zminit nizsi
kvalitu EEG zdznamu ve srovnani se subduralnimi elektrodami
b) elektrody subdurélni (stripové, gridové) (Obr.2,3)

Stripové elektrody jsou u vétSiny nemocnych zavadény z trepanace. U nemocnych se
silnou kalvou je vyhodné pon¢kud zkosit okraj trepanace tak, aby po této Sikmé plose strip
snadno sklouznul subduralné v pozadovaném sméru. Pfi durotomii je vyhodné neposkodit
arachnoidalni vrstvu. Stereotaktickd technika nebo neuronavigace umozZiiuje vyhodné
umisténi trepanace, do urcité miry umoziuje kontrolovat smér zavadéni stripu a urcit polohu
jednotlivych kontaktti. Rizikem vykonu je zavedeni stripové elektrody do mozkového zahybu

nebo parenchymu.
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Obr.2 Subduralni gridova a stripova elektroda

Obr.3 Subdurélni grid (implantace z kraniotomie)

Implantace subduralniho gridu vyZaduje provedeni kraniotomie pfiméfeného rozsahu.
Pozici jednotlivych kontaktii gridové elektrody ve vztahu k povrchu mozku je mozné presné
urcit pomoci neuronavigacniho bezramového zatizeni. Ramova stereotaxe je pro planovani

implantace gridové elektrody méné vhodna. Subdurélni grid umoziuje exploraci rozséhlych
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oblasti kortexu mozku pfredevSim na jeho konvexité¢ v plosném rozsahu, ktery ptesahuje
moznosti intracerebralnich i stripovych elektrod.

Zavedeni gridovych elektrod do interhemisferia omezuji piedev§im drénujici Zily
vstupujici do sinus sagitalis superior, proto pro exploraci interhemisferické oblasti mohou byt
pouzity elektrody stripové nebo intracerebralni. Podobna omezeni drénujicimi zilami
vstupujicimi do Zilnich splavl plati i pro bazi temporalniho a okcipitalniho laloku. I zde je
mozné vyuzit kombinaci intracerebralnich elektrod se subduralnimi stripy. Pro exploraci
spodiny frontalniho laloku je mozné vyuzit intracerebralni elektrody nebo subduralni stripy.

Mimo EEG monitorace je mozné subduralni elektrody vyuzit pro stimulaci definovanych
oblasti mozku na jeho povrchu. Gridova elektroda umoziuje urceni polohy elokventnich
oblasti mozku pomoci stimulace jednotlivych kontaktd gridu v pribé¢hu video EEG
monitorace.

¢) elektrody intracerebralni (Obr.4,5,6)

Obr.4 Intracerebralni elektroda (15 kontaktil) véetné spojovaci ¢asti
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Obr.5 Detailni obraz intracerebralné zavadéné Casti elektrody (15 kontaktii, délka aktivni
¢asti 51 mm), pramér 0,9 mm.

Obr.6 RTG Ibi po implantaci kombinace intracerebralnich elektrod se subdurdlnim stripem
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MozZnosti intracerebralnich elektrod jsou sice limitovany jejich tvarem, ovSem na druhé
stran€ je mozné pfi jejich vyuziti monitorovat a stimulovat oblasti, které nejsou dostupné pro

subduralni elektrody (naptiklad mesiotemporalni struktury).

d) elektrody intraventrikularni

ZkuSenosti s endoskopickym zavadénim elektrod do oblasti temporalniho rohu (Obr.7)
popisuje Song se spolupracovniky v souboru 8 nemocnych. 1kdyz je oblast hipokampu
pomérné dobtfe piistupna endoskopické inspekei, ujednoho nemocného byla popsana
malpozice elektrody dotéla postranni komory(53). Nejdilezitéjsi indikaci uziti
neuroendoskopie v epileptochirurgii je ale chirurgické feSeni hypothalamického hamartomu

(odstranéni nebo dekonexe 1éze a cilené zavedeni elektrody) (39).

Neurochirurgie, FN u sv. Anny

Obr.7 Endoskopicky obraz hipokampu pfi zavedeni endoskopu ptistupem z trigona postranni
komory (Sipkami vyznacena oblast ptfedniho hipocampu)

e) elektrody intravaskularni

I vtomto pfipadé se jednd o okrajovou moznost. Boniface se spoluautory popsali
transarterialni zavedeni elektroencefalografické elektrody v pribéhu amytalového cestu
udvou nemocnych. U jednoho nemocného se podafilo zachytit epileptiformni spiking
na strané se snizenym objemem hipokampu a skalpovymi zménami v EEG obraze. I kdyz

autori uvadéji, ze vyuziti intravaskularniho EEG v pribéhu provadéného amytalového testu je
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mén¢ invazivni nez intrakranidlni EEG, techniku nelze vyuzit pro dlouhodobou monitoraci

(komplikace v misté punkce tepny, trombozy v okoli katétru, vasospasmus) (9).

4.4 Diagnostické intracerebralni elektrody v epileptochirurgii

Historické poznamky a soucasny stav

Potencial stereotaktické neurochirurgie pro monitoraci elektrické aktivity mozku pomoci
elektrod pfesné¢ zavedenych do definovanych struktur zacal byt vyuzivan koncem 40. let
20.stoleti. Jiz r. 1947 byl R.Haynem a F.Gibbsem vyuzit jeden z prvnich stereotaktickych
syst¢tmti (Horsley - Clarkiiv) k implantaci elektrod pro monitoraci elektrické aktivity
hlubokych mozkovych struktur. Autofi pro lokalizaci kortikélniho nebo subkortikalniho cile
(thalamus) vyuZzivali méné ptfesného planovani na zaklad€ vztahu cilové struktury k zevnim
vztaznym bodu. Lokalizaci elektrody potvrzovali a upfesniovali pomoci pneumoencefalografie
(36). V tomto pionyrském obdobi bylo hlavnim cilem urceni vztahu monitorovanych struktur
k petit mal epilepsii (55,56,65) a takzvané centrencefalické epilepsii (63). Do stejného obdobi
spada 1 vyuziti peroperacnich zdznami pfi epileptochirurgickych operacich — Walker 1947,
Penfield a Baldwin 1954 (24).

Do obdobi konce 40.let 20.stoleti je datovan 1 pocatek rozvoje speciadlni precizni techniky
stereotaktické explorace mozku spojeny s francouzskou Skolou (Talairach, Bancaud, Szikla).
Metodika, oznaovand jako stereoencefalografie, byla podle Devauxe (27) vypracovavana
v nemocnici St.Anne v Pafizi jiz od 1.1947, tedy od roku, kdy byla publikovana data o prvni
stereotaktické operaci (57,58).

Ditlezitou soucésti Talairachova stereotaktického systému byly mikrometricky
kalibrované fixacni Srouby, kterymi byl rdm fixovan do pfedem pfipravenych otvord
vyvrtanych v kosti. Po nasazeni rdmu byla za teleradiografickych podminek (dostatecna
vzdalenost rentgenky od nemocného) provedena stereotakticka ventrikulografie v pfedozadni
a boc¢ni projekci. Vhodné polohovani nemocného umoznilo zobrazeni celého komorového
systému. Po ventrikulografii nésledovalo provedeni mozkové angiografie, rovnéz s vyuzitim
teleradiografie. Ortogondlni a Sikmé projekce v uhlu 6 stupiitt umoznily vytvoreni
stereoskopického angiogramu. Stereoskopie umoznila odlisit cévy probihajici po povrchu
mozku od cév, které se zanotuji do hloubky mozkového zéavitu. Diky odliSeni povrchovych a
hlubokych cév bylo mozné na stereoskopické angiografii vytvofit obraz gyrifikace povrchu

mozku.
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Diky zaznamenanému nastaveni fixacnich Sroubti mohl byt rdm v odstupu do 3 mésict
znovu nasazen Vv identické pozici, proto byla vlastni implantace s vyuZzitim vodici dvojité
miizky provadéna ve druhé dobé po provedenych vypoctech polohy elektrod. Dvojitd miizka
umoznila implantaci elektrod po perkutdnni trepanaci a zavedeni vodiciho Sroubu. Pro
bezpecnost bylo rozhodujici, ze diky dokonalé¢ angiografii volili autofi trajektorie
planovanych elektrod v dostatecné vzdalenosti od cévnich struktur.

Proces vytvofeni obrazu mozku s funkénimi a patologickymi  strukturami
ve stereotaktickém prostoru integraci vysledki zobrazovacich (RTG Ibi, ventrikulografie,
angiografie) a elektrofyziologickych metod Talairach oznacuje obtizn¢ pielozitelnym termin
, Réperage” (38). Pod pojmem réperage direct autoii rozuméli stanoveni polohy
ve stereotaktickém prostoru pro struktury, které mohou byt pfimo zobrazeny zvolenymi
zobrazovanimi metodami (v Talairachové dobé ventrikulografii a angiografii) nebo jejich
poloha miize byt odvozena z tésného vztahu k zobrazitelnym strukturam (vztah mozkovych
zavith k cévam). Pojem réperage indirect znamenal urceni polohy struktur, které nejsou
pfimo zobrazitelné pouZzitymi metodami. V dobé neuronavigace a pocitacového zpracovani
obrazu jsou tyto terminy pfedchidcem pojmu jako registrace, image fusion, direct a indirect
targeting.

Podle Talairachova pojeti neni cilem stereotaktické operace bod, ale tfirozmérna struktura
umisténd ve stereotaktickém prostoru. Tento tfirozmérny pohled pifedznamenal Kellyho
koncept volumetrické resekce a polozil zéklad pro pozdéjsi neuronavigacni techniky (38).

Stereoencefalografie umoznuje diky presné lokalizaci jednotlivych  kontakti
implantovanych elektrod ve stereotaktickém prostoru vytvoreni dynamického prostorového a
c¢asového modelu epileptické aktivity. Proto klinicko — elektrofyziologické urceni
epileptogenni  zony podle Talairacha a Bancauda postavené na vysledcich
stereoencefalografického vysetieni bere v ivahu nejen pocatek zachvatu a Sifeni primarniho
vyboje, ale také zpusob, jak dochazi ke vzniku pravodnich klinickych ptiznaki. Toto pojeti
zdiraziiuje nutnost analyzy Casové a prostorové dynamiky epileptického zachvatu, nejen
uréeni oblasti jeho zacatku. Proti tomu ponékud zjednodusujici americky pohled oznacuje
jako epileptogenni zoénu oblast, jejiz resekce je nutnd a postacujici k dosazeni
bezzachvatovosti (37).

Kromé vyse zminénych zahrani¢nich prikopnika vyuZiti stereotaktické techniky je mozné
zminit 1 pfinos autorti domacich, pfedev§im doc.Vladyky a prof. Nadvornika (43,62). Plivodni

sofistikované slozité planovani ovSem zdsadnim zpisobem ovlivnilo vyuziti MRI. OvSem
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1pfi vyuziti MRI sjeho rozliSovacimi schopnostmi mitize byt problémem identifikace
konkrétnich zvolenych gyrti v dvourozmérnych MRI scanech.

Ke zlepSeni identifikace zvolenych struktur Musolino s Talairachem kombinovali
dvourozmérné MRI s teleangiografickymi snimky. Jako anatomické zachytné body pouzivali
ob¢ komisury, corpus callosum nebo vhodné cévni struktury (42). I v soucasné dob¢ milansti
autofi Cossu se spolupracovniky stile pouZzivaji angiografické snimky, ovSem spolu s MRI
scany. Vlastni implantaci intrakranialnich elektrod provadéli podobné jako francouzsti
prikopnici ve dvou fazich. V prvni fdzi je po nasazeni stereotaktického rdmu provedeno
neuroradiologické vySetfeni véetné angiografie. Po ukonceni vySetieni je stereotakticky ram
siiat a v mezidobi je vytvofen 3 D model mozkovych struktur, na kterém jsou napldnovany
intracerebralni elektrody. Popsanou techniku pouZili u 419 nemocnych (19,20).

OvSem u poslednich 81 nemocnych autofi zpiisob operace zménili. Zakladnimi rozdily
bylo provedeni 3D angiografie a magnetické rezonance bez stereotaktického ramu nebo
zamétovacich markerti, vyuziti techniky multimodalitniho planovani a roboticky asistovana
implantace intracerebralnich elektrod pomoci systému NeuroMate (15). Dal§i vyvoj
stereoencefalografie nepochybné ovlivni zavadéni pocitacovych planovacich systému
(naptiklad schopnych navrhnout optimalni trajektorii po rdimcové volbé oblasti cile a vstupu
elektrody, vyhybajici se cévnim strukturam, trigonu a cella media postranni komory s definici
parametrii urcujicich vztah k mozkovym zahybiim a cévdm), vyvoj novych ramovych
1 bezramovych systémd, vyuziti robotickych systému a také spojeni intracerebralnich elektrod

s mikrodialyza¢nimi technikami analyzujicimi hladiny biochemickych markert (17,25).

4.5 Moznosti stereotaktické implantace intracerebralnich elektrod

V soucasné dobé jsou pro zavedeni intracerebrdlnich elektrod vyuzivany dva zptisoby.
Jednd se o techniku diagondlnich — Sikmych elektrod a elektrod ortogonalnich,
implantovanych kolmo na stfedocarovou rovinu mozku s pomoci specialni dvojité miizky
odvozené od Talairachova systému(Obr.8). Jak jiz bylo uvedeno vyse, ¢asto pouzivany termin
stereoencefalografie byl zaveden pro pouziti ortogondlné implantovanych elektrod, i kdyz se

pouziva i v obecnéj$i roving.
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Obr.8 Dvojita miizka ptfipevnénd k MRI kompatibilnimu stereotaktickému kruhu

Sikmé — diagonalni elektrody

Pro stereotaktickou implantaci elektrod do mesiotemporalnich struktur je mozné vyuzit
pfistup z parietookcipitidlni trepanace v blizkosti lambdového Svu a =z frontdlni oblasti
(7,8,54). Oba zpusoby vyuzivaji k zavedeni elektrody trajektorii, prochazejici na hranici
vaskulérnich teritorii a.cerebri anterior a a.cerebri media (frontalni trepanace) nebo a.cerebri
posterior a a.cerebri media (parietookcipitalni trepanace). Tento postup snizoval riziko
krvacivé komplikace v obdobi, kdy nebyla k dispozici MRI a pocitacové programy,
umoznujici rekonstrukci trajektorie v prostoru a jeji analyzu z hlediska vztahu k cévnim

strukturam.

Pristup 7 parietooccipitdlni trepanace

Elektroda zavedend z parietookcipitalni trepanace kopiruje dlouhou osu hipokampu a
umoziiuje snimani elektrické aktivity v jeho téméf celé délce podle zvoleného uhlu pfistupu.
Implantovanad elektroda probiha pod okcipitdlnim rohem postranni komory, nad trovni

gyrifikace baze temporalniho laloku a lateraln€ od cisterna ambiens (Obr.9,10).
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Obr.9 Prubéh trajektorie elektrody zavedené do oblasti hipokampu z parietookcipitalni
trepanace v sagitalni roviné

Obr.10 Pribeh trajektorie elektrody zavedené do oblasti hipokampu z parietookcipitalni
trepanace v koronarni roviné (na levé strané, vpravo zavedeny elektrody ortogonalni)
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Zavedeni elektrody z parietookcipitalniho pfistupu umoznuje soucasnou exploraci téla a
hlavy hipokampu u 96 % nemocnych a hipokampu spolu s amygdalou u 75 % nemocnych
(34). Uvedeny pfistup také umoznuje provedeni koagulace mesiotemporalnich struktur -
stereotaktickou amygdalohipokampektomii.

Autofi z Nemocnice na Homolce pti implantaci elektrody do mesiotemporalnich struktur
volili cil v oblasti odpovidajici amygdale (21 mm od stfedni ¢ary a 5 mm pod tUrovni
chiasmatu) a trajektorii planovali tak, aby odpovidala podélné ose hipokampu. Implantaci
intracerebralnich elektrod z parietookcipitalni trepanace kombinovali se zavedenim

subduralnich stripti z téZe trepanace (47) (Obr.11,12).

Obr.11 Stav po oboustranné implantaci Sikmych elektrod do amygdalohipokampalniho
komplexu v kombinaci se subduralnimi stripy - pfedozadni projekce. Pfevzato z (10).
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Obr.12 Stav po oboustranné implantaci Sikmych elektrod do amygdalohipokampalniho
komplexu v kombinaci se subduralnimi stripy - lateralni projekce. Prevzato z (10).

Ptistup z parietookcipitalni oblasti lze také vyuZit pro stereotaktickou implantaci elektrody
do insuly. Cil je zde volen v piedni ¢asti inzuly. Pti adekvatni volb¢ trajektorie elektroda miji
vetve a.cerebri media, probihajici na povrchu inzuly (50).

Placantonakis se spolupracovniky kombinuji Sikmé elektrody se stripovymi elektrodami
zavedenymi v¢jitovité z frontodorzalnich trepanaci, které mohou pokryt velkou Ccast

konvexity hemisféry mozku (48).

Pristup 7 frontalni trepanace

Implantace elektrody do oblasti pfedniho hipokampu z frontdlni trepanace umisténé
ptiblizné v oblasti odpovidajici Kocherovu bodu neumoziiuje exploraci delsiho useku
mesiotemporalnich struktur. Pti prichodu hlubokymi strukturami elektroda v zavislosti
na zvolené trajektorii prochdzi pres struktury bazalnich ganglii, coZ nepochybné piinasi
zajimavé poznatky pro zékladni vyzkum, zabyvajici se roli bazéalnich ganglii u nemocnych
s epilepsii (Obr.13,14,15) (50). Neni ovSem mozné ignorovat vztah zavadéné elektrody ke

veétvim proximdalniho useku a. cerebri media zasobujicim bazalni ganglia.
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MR/1/41
Trajectory plan #1

Obr.13 Cilova struktura pro implantaci elektrody do oblasti ptedniho hipokampu
z frontélniho pfistupu (zelené vyznacena projekce trajektorie v axidlni roving)

Obr.14 Projekce trajektorie elektrody do pfedniho hipokampu v sagitalni roving
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MR/01 Parallel(Needle) Section

Position= 1.0

Obr.15 MRI po implantaci intracerebralni elektrody z frontalniho ptistupu v kombinaci
s elektrodami ortogonalnimi.

Desai se spolupracovniky u 29 nemocnych implantovali z frontalniho pfistupu i elektrody
do inzuly. U 8 nemocnych bylo moZzné zavést do explorované inzuly dvé elektrody, u zbylych
zavadéli jedinou elektrodu. Vlastni implantace nebyla zatizena morbiditou nebo mortalitou.
Ovsem zadny nemocny s insuldrnim fokusem nebyl operovany a u 5 nemocnych s casnym
specifickym inzuldrnim postiZzenim byl proveden inzulu Setfici vykon s kone¢nym vysledkem
Engel 1 (26). Také pfi tomto ptistupu mize byt vyuzito kombinace intracerebralnich elektrod

se subduralnimi stripy (Obr.16).
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Obr.16 Kombinace oboustrannych intracerebralnich elektrod do oblasti hipokampu se
subduralnimi stripy explorujicimi pdl a lateralni kortex spankového laloku

Autofi zDutch Collaborative Epilepsy Surgery Programme zavadéli elektrody
z frontdlniho  pfistupu nejen do oblasti amygdalohipokampélniho komplexu, ale také
do mediélniho frontdlniho kortexu. Intracerebralni elektrody kombinovali se subdurdlnimi
stripy, kterymi pokryvali frontopolarni, frontoorbitalni, frontolateralni, temporalni lateralni a
subtemporalni kortex (13). Intracerebralni elektrody implantované do mesiotemporalnich
struktur bilateraln¢ z frontalniho ptistupu kombinovali se subdurdlnimi stripy také Blatt se
spolupracovniky. Jejich postup je ovsem pomérné invazivni. Kozni fez se rozsahem blizi
bitemporalnimu s vyjimkou kozniho mustku nad stfedni carou. Z trepanace nad
zygomatickym vybézkem temporalni kosti zavadéli stripy subtemporalné smérem doptedu a

dozadu. Stripy na frontoorbitalni kortex implantovali z jiné trepanace (8).
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4.6 Technické aspekty, indikace a vysledky stereoencefalografie
v podminkach Centra pro epilepsie Brno

4.6.1 Technika implantace Sikmych elektrod do r.1999.

Na neurochirurgickém pracovisti byla pred zavedenim MRI navigované stereotaxe pro
implantaci Sikmych elektrod do mesiotemporalnich struktur vyuzivana CT stereotaxe se
syst¢tmem Riechert Mundinger.

Pfi planovani implantace elektrody z frontalniho pfistupu byla po provedeni navigacni
studie na pracovni stanici CT pfistroje vytvorena sagitalni rekonstrukce v Grovni hipokampu
paralelné se stfedocarovou rovinou mozku. Na této rekonstrukci byly stanoveny koordinaty
cile na pfechodu amygdaly a hipokampu a tyto byly pfeneseny do odpovidajiciho axialniho
scanu. Nasledné byl podobnym zplisobem zvolen i vstupni bod v blizkosti koronarniho $vu.
Po nastaveni obou bodld na fantému a pieneseni na Riechert Mundingerav pfistroj byl
po transkutanni trepanaci zaveden vodici duty Sroub a timto Sroubem do definované hloubky
implantovana elektroda.

Pti implantaci elektrody do hipokampu z parietookcipitalniho pfistupu se pouZzival
podobny postup. Po volbé vhodného cile v pfednim hipokampu byla vytvotena sagitalni
rekonstrukce v rovin¢ odpovidajici dlouhé ose hipokampu. Na této rekonstrukci byly
odméieny koordinaty pro misto vstupu tak, aby elektroda co nejptfesnéji kopirovala dlouhou
osu hipokampu. Dalsi postup byl podobny jako pii implantaci elektrody z frontdlniho

piistupu.

4.6.2 Technika implantace ortogonalnich elektrod do r.1999.

Podstatou implantace ortogonalnich intracerebralnich elektrod (Talairachova technika) je
vyuziti specidlni dvojité miizky, pfipevnéné ke stereotaktickému rdmu. Mfizka umoziuje
provedeni bodové trepanace vrtadkem zavedenym pies odpovidajici otvory v obou c¢astech
dvojité¢ miizky a zavedeni dutého vodiciho Sroubu pro implantaci elektrody kolmo na povrch
miizky. Pfi planovaci studii jsou stanoveny koordinaty cilové struktury v prostoru vzhledem
ke stfedu stereotaktickému ramu. Pomoci manudlni kalkulace nebo pocitacového software je
mozné polohu bodu urcit ive vztahu k dvojité mfizce upevnéné na stereotaktickém ramu
v presn¢ definované poloze. Vyska cile nad zakladni rovinou kruhu a vztah bodu ke stfedni
rovin€ kruhu jsou uréeny soutadnicemi otvoru v mfiZce (konven¢né soufadnice x - vzdalenost

od ptfedniho okraje miizky definovand ¢islem odpovidajiciho otvoru v mtizce, y - vySka nad
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zékladni rovinou kruhu definovana c¢islem odpovidajiciho otvoru v mfizce) a vzdalenost

cilového bodu od zevni plochy miizky urcuje soufadnici z (Obr.17).

Indexovanie dier Talairachove] mriezky v
strednom(1), lavom (2) a pravom (3) uchyteni.
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Obr.17 Odpocet koordinat na Talairachové miizce

Podobné diilezité bylo naplanovani sagitdlnich MRI scanli pfesné paralelné se
sttedocarovou rovinou hlavy. Graficky program Adobe Photoshop umoznil fizi uvedenych
modalit a naplanovani elektrod s ohledem na zasazeni planovanych struktur a dostate¢nou

vzdalenost od cévnich struktur.
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Protoze pracovist¢ nedisponovalo plvodnim Talairachovym ramem, byl pouzivan
adaptovany Riechert Mundingeriv rdm, ktery umoziioval bezproblémovou fixaci upravené
miizky. OvSem narozdil od piivodni Talairachovy techniky byl cely vykon od nasazeni
stereotaktického ramu pres provedeni angiografie, fizi obrazli, stereotaktické planovani a
implantaci elektrod po kone¢nou CT kontrolu provadén v jedné dob¢ v neuroleptanalgézii a
lokalni anestezii. Vykon bylo moZzné kombinovat isimplantaci Sikmych elektrod
z frontalniho nebo parietookcipitalniho ptistupu. Kontrolni MRI vySetieni k potvrzeni polohy
implantovanych elektrod bylo provadéno v jiném zatizeni nejcastéji druhy den po vykonu.

Popsana technika byla v obdobi let 1995 — 1998 vyuzita u 26 nemocnych.

4.6.3 Soucasné moznosti implantace intracerebralnich elektrod
Uvod

R.1999 bylo nutné pro selhani jediné¢ angiografické linky umoziujici teleradiografické
zobrazeni vytvofit novou techniku pro planovani a implantaci intracerebralnich elektrod.
Vzhledem k dosavadnim pozitivnim zkuSenostem jsme se pfidrzeli techniky ortogonalnich
elektrod.

Scanner MRI Siemens Symphony 1,5T instalovany r.1999 umozioval 3 D T1 WI
vySetfeni (3D GE MPR T1 WI - TIW MPR: FOV 300, TR 1870, TE 3.93, slab 1, 192 slices
per slab, slice thickness 1.17 mm) v kvalité¢ dostacujici pro vizualizaci mozkovych struktur
icév. Pro zavedeni techniky bylo nutné pofidit také MRI kompatibilni keramicky
stereotakticky ram Leibinger se syst¢émem markerd s naplni siranu méd’natého a software
Praezis Plus (Tatramed Bratislava). Pro zavadéni intracerebralnich elektrod byla pouzivana
modifikovana Talairachova mtizka (Leibinger).

Riizné typy pouzivanych platinovych, MRI kompatibilnich elektrod se lisi tloustkou (do
Imm), poctem kontakt (5 — 18 kontaktii, nejcastéji 5, 10 a 15 kontaktlr), délkou aktivni ¢asti
(5 kontaktd - 16 mm, 10 kontakti - 33 mm a 15 kontakti - 51 mm). Elektrody jsou

pouzivany vylu¢né€ jednorazové pro moznost pienosu Jacob Creuzfeldovy choroby (6,31).
Soubor nemocnych — ziakladni charakteristika

Stereotaktickd implantace diagnostickych intracerebralnich elektrod byla v letech 1999 -
2009 indikovédna u 67 nemocnych s farmakorezistentni epilepsii (34 temporalni, 33
extratemporalni). Tabulka ¢.1 prezentuje piehled zdkladnich dat charakterizujicich soubor

nemocnych.
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Parametr Celkem Extratemporalni Temporalni P hodnota

epilepsie epilepsie
Zeny % 37,7 38,2 37,1 0,999
Vek (roky) 31,0 (16,5;48,5) 29,0 (17,0;48,0) 34,0 (16,0; 54,0) 0,095
Trvani . ) i
Zachvatii(roky) 16,0 (4,5;38,5) 19,0 (5,0;40,0) 15,0 (4,0;37,0) 0,764
Pocet ) ) ) ) "
achvati/mésic 10,0 (3,0; 155;0) 12,0 (3,0; 300,0) 10,0 (4,0; 22,0) 0,011

Tabulka ¢€.1: Pfehled nemocnych s implantovanymi intracerebralnimi elektrodami

- medidn a 5 - 95 percentilovy rozsah v ptipadé spojitych proménnych; procentualni
zastoupeni u binarnich proménnych

- statisticka vyznamnost testovana Mann - Whitney u testem v ptipad¢ spojitych proménnych
a Fisherovym pfesnym testem v piipad¢ kategoridlnich proménnych

Statistické srovnani nepotvrzuje vyznamny rozdil v zastoupeni muzi a Zen mezi skupinou
nemocnych s temporalni a extratemporalni epilepsii. Dale nebyl prokazan rozdil ve véku
nemocnych a délce trvani zachvatl pfi srovnani nemocnych s temporalni a extratemporalni
epilepsii. Primérny meési¢ni pocet zachvatli je unemocnych s extratemporalni epilepsii

vyznamné vys$$i neZ u nemocnych s epilepsii temporalni.
Typy zachvatia

V souboru byli nejCastéji zastoupeni nemocni s komplexnimi parcidlnimi zachvaty
(complex partial seizures — 57 nemocnych). K sekunddrni generalizaci dochézelo
u 30 nemocnych ztéto skupiny. Simplexni parcidlni zachvaty byly vyrazné méné casté
(6 nemocnych). Kombinace simplexnich a komplexnich parcialnich zachvatii byla popsana
u jediného nemocného. U jednotlivych nemocnych klinicky obraz zahrnoval kombinaci
sekundarné generalizovanych komplexnich parcidlnich zachvatii se zachvaty atonickymi,
generalizované tonickoklonické zachvaty spolu se simplexnimi parcidlnimi a komplexnimi

parcialnimi zachvaty a atypické zachvaty pripominajici absence s generalizaci.
Neurochirurgické vykony pred invazivni monitoraci

Pfi zvazovani indikace invazivniho vySetfeni unemocnych s pfetrvavajicimi
farmakologicky nekontrolovatelnymi zachvaty po pfedchozi neurochirurgické operaci je
nutné rozliSit dvé situace. V prvnim pripad¢ byla sice neurochirurgicky vyfeSena strukturalni
léze, ovSem vykon nebyl proveden jako -epileptochirurgicky (napt. bez ptedchoziho

komplexniho doSetfeni z hlediska zachvatii nebo peroperacni kortikografie). Ve druhém
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pripad¢ byl jiz primarné proveden epileptochirurgicky vykon (vCetné naptiklad peroperacni
kortikografie), ovsem efekt vykonu nespliiuje o¢ekavani a je zvazovéana reoperace.

Pfed invazivnim vySetfenim byla neurochirurgicka operace provedena u 11 nemocnych
(16,4 %). 3 nemocni se podrobili operaci pro arachnoidalni cystu stfedni jdmy lebni. Prvni
nemocny byl dlouhodobé 1é€en pro komplexni parcidlni zachvaty s ¢asnou generalizaci a
ve véku 33 let mu byla provedena endoskopickd operace pro rozsédhlou arachnoidalni cystu
sttedni jamy lebni vlevo. Cysta byla drénovana do bazalnich cisteren. Vysledkem vykonu
byla sice vyrazna redukce objemu arachnoidalni cysty a vymizeni generalizovanych zachvati
(Obr.18), ovsem cetnost komplexnich parcidlnich zachvatti (10/mésic) se nezmeénila. Protoze
Wada test prokazal dominanci levostrannych mesiotemporalnich struktur pro pamét, bylo
cilem invazivniho vySetfeni co nejpfesncjSi vymezeni epileptogenni oblasti s ohledem

na rozsah nutné resekce mesiotemporalnich struktur i lateralniho temporalniho neokortexu.

Stereo Transf.
({CT/MR>

try tilt
6.000 deg

Obr.18 Planovani intracerebralnich elektrod po endoskopické operaci pro arachnoidalni cystu
temporalné vlevo — potvrzeni korektni polohy drénu a rozsahu operacniho ptistupu.

U druhého nemocného byla provedena endoskopickd revize nefunkcéniho

cystoperitonedlniho shuntu zavedeného v ¢asném détstvi nemocného, jeho odstranéni a

fenestrace cysty do arachnoidalnich cisteren. I po operaci ovSem pretrvavaly ¢etné komplexni
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parcidlni zachvaty se sekundarni generalizaci (az 20/mésic). Detailni vySetfeni MRI
provedené po explantaci shuntu prokazalo vicecetné kortikosubkortikalni 1éze, diferencialné
diagnosticky predevsim vicecetné kortikalni dysplazie a tuberdzni skleroza.

Ani u posledni nemocné nevedla implantace cystoperitonealniho shuntu do arachnoidalni
cysty stfedni jamy lebni provedend na jiném pracovisti k ovlivnéni poc¢tu zachvati.

U jednoho nemocného byla na jiném pracovisti provedena stereobiopsie predpokladaného
subkortikalniho tumoru frontalné€ vlevo, ktera vyloucila nadorovy ptvod 1éze.

Jiny nemocny s frontdlnimi zachvaty byl pied zafazenim do epileptochirurgického
programu operovan pro parasellarni epidermoid. U dvou nemocnych byla pied invazivni
monitoraci provedena resekce benigniho tumoru tempordlniho laloku, ovSem efekt této
jednoduché lezionektomie na podet zachvati byl minimalni. Zadna z téchto resekci nebyla
provedena jako epileptochirurgicky vykon.

Epileptochirurgicky vykon byl pfed invazivni monitoraci proveden u ¢tyf nemocnych.
U jednoho nemocného byla zacatkem 80.let 20.stoleti provedena pro pourazovou
farmakorezistentni epilepsii kombinovana celkova a lokalni hypotermie mozku s vyslednou
mirnou redukei poc¢tu zachvatii. S odstupem vice nez 20 let se nemocny podrobil implantaci
vagového stimulatoru. Vykon nevedl k redukci poctu zéchvatt a proto bylo zvazovéano dalsi
feSeni. U jedné nemocné nevedla najiném pracovisti provedena piedni callosotomie a
implantace vagového stimuldtoru kredukci poctu nebo tiZze zachvati. U nemocné
s podezifenim na epilepsii parietdlniho laloku byl najiném pracovisti proveden pokus o
implantaci subduralniho gridu. OvSem pevna kortikomeningeélni jizva vykon znemoznila a
dalsi pribéh byl navic komplikovéan osteomyelitidou s nutnym odstranénim kostniho laloku a
naslednou plastikou defektu. U posledniho nemocného byla provedena rozsifenad resekce
gangliogliomu gyrus cinguli vlevo s peroperacni kortikografii, ovSem pouze s minimalni

redukci tize a poctu zachvatu.
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46.4 Indikace invazivniho vysSetreni
Temporalni epilepsie

U nemocnych s ptfedpoklddanou temporalni epilepsii bylo stereoencefalografické
vySetfeni nejcastéji indikovano v situaci, kdy ani detailni predoperaéni vysetfeni neumoznilo
vylou€it vyznamnou ulohu extratemporalnich struktur pfi vzniku a Sifeni zachvatu
(15 nemocnych). U dalSich 6 nemocnych neinvazivni a semiinvazivni vySetieni nevylucovalo
moznost bitemporalni epilepsie. U 9 nemocnych bylo nutné mimo explorace obou
temporalnich lalokli vzit do ivahy 1 mozné extratemporalni postizeni. U dvou nemocnych
s epilepsii dominantniho temporalniho laloku bylo invazivni vySetieni indikovéano k uptfesnéni
rozsahu resekce laterdlniho neokortexu a mesiotemporalnich struktur. U poslednich dvou
nemocnych s predpokladanou temporalni epilepsii neuroradiologické vySetfeni prokazalo
strukturalni 1€zi, presahujici temporalni lalok. Cilem stereoencefalografie byl urceni rozsahu

rozsifeni lezionektomie o resekci okolniho temporalniho a extratemporalniho kortexu.
Extratemporalni epilepsie

Nejcastéjsi  indikaci  k implantaci  intracerebralnich  elektrod  unemocnych
s extratemporalni epilepsii byla non lezionalni extratemporalni epilepsie (18 nemocnych).
Ulohou  stereoencefalografického vySetfeni u 6 nemocnych s predpoklddanym benignim
tumorem v blizkosti elokventnich oblasti mozku a dlouhotrvajici epilepsii bylo stanoveni
rozsahu nutné resekce perilezionalni tkan¢ a upfesnéni vztahu 1éze k elokventnim oblastem.
Invazivni explorace byla dale indikovdna u 6 nemocnych s extratemporalni 1ézi typu
kortikalni dysplézie nebo glidza (Obr.19). Predpoklad vicecetnych epileptogennich fokust pfi
prokazané strukturalni 1ézi s dlouhotrvajici epilepsii byl indikaci pro invazivni exploraci
u 3 nemocnych. VicecCetné strukturalni 1éze (kortikalni dyspldzie) postihujici extratemporalni

oblasti byly indikaci k invazivnimu vySetfeni u dvou nemocnych).
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Obr.19 Analyza vztahu implantovanych elektrod k motorice a vysledkiim funk¢niho
zobrazeni u nemocného s non lezionalni pericentralni epilepsii (pfedpokladéna kortikalni
dysplazie). Lokalizace funk¢niho kortexu pro tstni koutek (fMRI) lehce dorzalné od oblasti
ptedpokladané zony pocatku zachvatl lokalizované pomoci SISCOM byla potvrzena pomoci
stereoencefalografické explorace — s tpravou pievzato z (12).

Urceni rozsahu explorace

Predbézna lokalizace intracerebralnich elektrod byla stanovena na interdisciplinarni
indikacni schiizce komise Centra na zaklad¢ epileptologem vytvofené hypotézy o lokalizaci
epileptogenni zény. Definitivni poloha byla wuréena pfi piedoperacnim planovani
bezprostiedné¢ pred vykonem. Zasadnéjsi upravy proto pivodnimu planovani byly dany
individudlnimi anatomickymi rysy nemocného (anomalni vaskuldrni struktury znemoziujici
bezpecnou implantaci naplanované elektrody, piesnéjsi identifikace strukturalni 1éze

na detailni 3D T1 WI studii).
Operacni technika

Implantace ortogonalnich elektrod

Vlastni operacni vykon je zahijen bezpecnou fixaci stereotaktického ramu Leibinger
na hlavu nemocného. Ram je nutné fixovat symetricky a dostate¢né nizko, aby bylo mozné

implantovat elektrody do amygdaly, hipokampu, tempordlniho pdlu a bazilnich ¢asti
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spankového laloku. Pokud je indikovand explorace frontoorbitalniho kortexu a polu
frontalniho laloku, je nutné vénovat pozornost umisténi ¢elnich fixacnich Sroubt. Na tuto fazi
navazuje provedeni pldnovaciho MRI vySetfeni, jehoz soucasti jsou vzdy postkontrastni T1
WI 3D sekvence. O zatazeni dalSich sekvenci rozhodujeme individudlng..

Jednoduchou filozofii stereotaktick¢ho planovani je co nejdokonalejsi zasazeni zvolené
struktury a zaroveil co nejvétsi bezpecnost pro nemocného z hlediska vztahu planované
trajektorie k identifikovanym mozkovym cévam. Pozornost je nutné vénovat i arteria
meningica media. Vysledkem stereotaktického planovani je dvojice koordinat, urcujici otvor
pro provedeni trepanace a zavedeni Sroubu v Talairachové mfizce (x — poloha otvoru miizky
v pfedozadnim sméru a y — vySka otvoru miizky od stereotaktického kruhu). Poslednim
planovacim krokem je stanoveni vzdélenosti cile od zevni plochy dvojité miizky a volba
adekvatni elektrody z hlediska poc¢tu kontaktti.

Vlastni vykon provadime v lokélni anestezii a neuroleptanalgezii. Po aplikaci lokalniho
anestetika incidujeme mékké pokryvky lebky hrotnatym skalpelem v délce ptfiblizné 3 -
4 mm. Trepanace lebky je provddéna specidlnim vrtackem o priaméru piiblizn€ 2 mm

(Obr.20).

Obr.20 Odpocet koordinat (otvorii v miizce)
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Po provedeni trepanace zavadime Sroubovék s nasazenym dutym vodicim Sroubem pies

stejny par otvort, které byly pouzity pro provedeni trepanace (Obr.21).

Obr.21 Zavedeni dutého vodiciho Sroubu pro implantaci intracerebralni elektrody

Po zavedeni vodiciho Sroubu provadime perforaci tvrdé pleny. Pti vyraznéjSim uniku
mozkomis$niho moku dutinu Sroubu pfechodné uzavirdme kouskem vosku, ktery odstraitujeme
pfed zavedenim elektrody. Pokud je v odtékajicim moku piimés krve, vyckédme s aplikaci
vosku do vycisténi odtékajici tekutiny. Intracerebralni elektrody implantujeme po zavedeni

vsech vodicich Sroubt (Obr.22).

Obr.22 Stav po zavedeni dvou intracerebralnich elektrod do mesiotemporalnich struktur,
zadni Sroub piipraven pro implantaci elektrody
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Intraoperacni  fluoroskopickou kontrolu polohy elektrod provadime vyjimecné.
Ve vzdélenosti 2 cm od konce Sroubu upevitujeme na elektrodu znacku, aby bylo mozné
jednoduse detekovat posunuti elektrody naptiklad pii zachvatu. Bezprostiedné po vykonu je
operatnim sale provedena kontrola funkce elektrod pomoci ptenosného EEG piistroje.
Navazuje kontrolni vySetfeni magnetickou rezonanci (FLAIR sekvence ve 3 rovinach). Pokud
je poloha elektrod vyhovujici a neni pfitomné nitrolebni krvaceni, snimédme stereotakticky
kruh. Do réna nasledujiciho dne je nemocny hospitalizovan na neurochirurgické JIP a odtud je
predan na monitorovaci jednotku I. neurologické kliniky.

Extrakci elektrod a vodicich Sroubli po ukon€ené monitoraci provadime na opera¢nim
sale. Neuroleptanalgézie nebo lokdlni anestézie nebyla nutnd ani u déti nebo anxioznich
dospélych. Bodové incize nepiesivame, pokud neni masivni vytok mozkomisniho moku nebo
krvaceni z kozni tepny. CT kontrola k vylouceni krvaceni je provedena cestou z opera¢niho

salu na monitorovaci jednotku I.neurologické kliniky.

Kombinace ortogonalnich elektrod s jinymi zpiisoby invazivni monitorace

U tii nemocnych byly ortogonélni elektrody kombinovany s intracerebralni elektrodou
stereotakticky zavedenou z jiného nez ortogonalniho pfistupu. U dvou nemocnych bylo pro
zavedeni elektrody do hipokampu vyuzito parietookcipitalniho a frontalniho pfistupu.
U posledni nemocné byla elektroda zavedena do subkortikalni oblasti parietadlniho laloku
z cilené trepanace vysoko na konvexit¢ mozku. U ¢tyf nemocnych byla explorace pomoci

intracerebralni elektrody doplnéna subduralnim gridem (Obr.23,24,25)
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Obr.23 Rozsah planované explorace frontoparietalni oblasti - anomalie gyrifikace té€sn¢
precentralné (zelend a modra trajektorie urcujici polohu kontaktt gridové elektrody) a
umisténi dvou intracerebralnich elektrod explorujicich pruh Sedé¢ hmoty smétujici z kortexu
smérem ke komote (modré body pod anomalnim kortexem)

Obr.24 Ulozeni subduralniho gridu - peroperac¢ni fotografie, planovana topektomie v oblasti
kontaktd 6,7,8. Intracerebralni elektrody bez zachytu specifické aktivity.
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Obr.25 Stav po provedené topektomii, vysledek Engel 11

U dalsich dvou nemocnych byla v jedné dobé provedena implantace intracerebralnich
elektrod a subdurdlnich stripi pro exploraci temporalniho poélu a bazédlniho kortexu

temporalniho laloku.

4.6.5 Vysledky invazivni monitorace

Hustrativni kazuistiky
1. Nemocnad s predpokladanou multifokalni epilepsii pii low grade tumoru parietilné

U nemocné s MRI verifikovanou strukturdlni 1ézi parietdlniho laloku vpravo a
dlouhotrvajici farmakorezistentni epilepsii s klinickou symptomatologii a EEG nélezem
umoznujicimi predpokladat postizeni obou temporalnich lalokti byla indikovana invazivni
explorace okoli 1éze a obou temporalnich laloki. Vysledek monitorace prokéazal dvé nezavisla
epileptogenni loziska. Jedno se nachdzelo v kortexu v blizkosti strukturalni 1éze a dalsi bylo

prokazano v pravém hipokampu (Obr.26,27).
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Obr.27 MRI kontrola po oboustranné implantaci intracerebralnich elektrod
do mesiotemporalnich struktur

Ob¢ loziska byla odstranéna v pribéhu jedné operace a vysledkem byla uplna eliminace

zachvatu.
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2. Nemocny s non leziondlni extratemporalni epilepsii — dvoudoba explorace.

U nemocného (muz, 19 let) zacaly epileptické zachvaty ve véku 6 let. Klinicky se jednalo
o kombinaci kratkych parcialnich zachvatii s frontadlni symptomatologii, parcialnich zachvatii
s elementarni senzimotorickou aurou a zachvatl generalizovanych. Dostupna neinvazivni
vysetieni vedla k diagnéze non lezionalni epilepsie parietalniho laloku vlevo. U nemocného

byla proto indikovand invazivni explorace frontoparietalni oblasti vlevo.

Obr.28 Rozsahla explorace levé hemisféry mozku u nemocného s non lezionalni
extratemporalni epilepsii v.s.parietalniho laloku vlevo - stav po zavedeni intracerebralnich
elektrod.

Stereoencefalografie vyslovila podezieni na zénu pocatku zachvatu v oblasti postcentralni
krajiny (odpovidda dvéma nejdorzalngjSim elektrodam). Rozsah nutné kortikalni resekce
za ob¢ elektrody a vztah oblasti pldnované resekce k motorickému kortexu byl upfesnén
pomoci dvou subduralnich gridl, zavedenych s odstupem po ukonceni stereoencefalografické

monitorace (Obr.29)
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Obr.29 Stav po implantaci dvou subduralnich gridii k uptesnéni lokalizace epileptogenni
zony v postcentralni oblasti

Vysledek invazivni monitorace umoznil limitovanou kortikalni resekci v parietalni krajiné

(topektomii) s velmi dobrym vysledkem z hlediska kontroly zachvati (Engel I) (Obr.30).

Obr.30 Rozsah provedené topektomie se zachovanim cévniho zasobeni parietalniho laloku
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Shrnuti vysledku z hlediska redukce po¢tu zachvati po resekénich vykonech a dalSiho

dosetieni po provedené stereoencefalografii

Souhrnné vysledky resekénich vykont pifi hodnoceni

pomoci

Engelovy

Skaly

unemocnych s extratemporalni a temporalni epilepsii s dobou sledovani alesponn 2 roky

ukazuji Graf 1 a 2.

Vysledky extratemporalnich resekci

Engel V VNS
3% 6%

Engel V
18%

Eng‘j' i Engel I
24% 129

Engel |
37%

Graf 1 Vysledky extratemporalnich resekci po invazivni monitoraci pii hodnoceni podle
Engela. (Engel 1 36,7 %, Engel 11 12,1 %, Engel III 24,2 %, Engel IV 18,1 %, Engel V 3,0 %

a jiné — nutnd implantace VNS 6,0 %)
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Vysledky temporalnich resekci

Engel V

Engel V
6%

Engel Il 6%

6%

Engel Il

18%
gel |

64%

Graf 2 Vysledky temporalnich resekei po invazivni monitoraci pfi hodnoceni podle Engela
(Engel 1 64,7 %, Engel 11 17,6 % ,Engel 111 5,9 % ,Engel IV 5,9 %, Engel V 5,9 %).

Doplnéni dalsich intracerebralnich elektrod v pribéhu monitorace bylo nutné u jednoho
nemocného s non lezionalni extratemporalni epilepsii. Pii prubézném hodnoceni vysledki se
ukézalo, ze se prvni iktdlni zména zachycend v elektrodé explorujici frontoorbitalni kortex
opozd’'uje za klinickou symptomatologii. Doplnéné elektrody detailn¢ explorujici frontalni
lalok vpravo lokalizovaly zonu pocatku zachvatu do oblasti polu frontalniho laloku vpravo.
I ptes rozsahlou resekci pravého frontalniho laloku vykon vedl pouze k minimélni redukci
poctu zachvati (Engel IV).

Pokud vysledky SEEG neumoziiuji stanoveni rozsahu epileptochirurgické resekce, ale
umoznuji zptesnit lokalizaci a vztahy predpokladané epileptogenni oblasti, byly pouzity pro
naplanovani umisténi subduralniho gridu ve druhé fazi. K této situaci doslo u ¢ty nemocnych
ze skupiny non lezionélnich extratemporalnich epilepsii.

U dvou nemocnych snon leziondlni extratemporalni epilepsii ani rozsahlé
stereoencefalografické vySetfeni neumoznilo lokalizaci epileptogenni zony pro resekéni
vykon nebo dal$i exploraci naptiklad s vyuzitim subduralnich gridovych elektrod. U téchto

nemocnych jsme indikovali implantaci vagového stimulatoru.
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Komplikace SEEG

U zadného zexplorovanych nemocnych nebylo nutné provést operacni revizi pro
expanzivné se chovajici intrakranialni hematom. U jednoho nemocného byl na poopera¢nim
MRI po nekomplikované implantaci elektrod prokdzan intracerebralni hematom o primeéru 3
cm v zadni ¢asti levého temporalniho laloku. Vzhledem k velmi dobrému stavu nemocného
bylo rozhodnuto o konzervativnim postupu a dokonéeni planované monitorace. Vysledek
monitorace umoznil provedeni topektomie v parietookcipitalni oblasti vlevo s vysledkem
Engel II. U jiné nemocné si arterialni krvaceni ze Sroubu zavedeného do oblasti temporalniho
polu vynutilo rozsiteni bodové trepanace a piimou hemostdzu krvacejici vétve arteria
meningica media. Po dosazeni hemostazy byla bez komplikaci dokonc¢ena implantace dalSich
intracerebralnich elektrod. Pooperacni MRI kontrola prokézala minimalni zakrvaceni pod
tvrdou plenu v oblasti trepanace. Cetnost krvacivych komplikaci byla tedy 0,37 % ve vztahu
k poc¢tu implantovanych elektrod (536) a 2,9 % ve vztahu k poctu nemocnych. Spise jako
kuriozitu nez komplikaci zmifujeme nemocného, ktery si pii epileptickém zachvatu
s postiktalni konfizi v noci po implantaci elektrod vytrhnul veskeré implantované elektrody
v poctu 10, nastésti bez naruseni vodicich portli. Nésledujici den byly pies zachované porty
implantovany nové elektrody se skiaskopickou kontrolou a monitorace byla uspéSné
dokoncena. U zadného znemocnych nebyl v navaznosti na implantaci elektrod prokédzan

novy neurologicky deficit nebo vznik nového epileptogenniho fokusu.

4.7 Diagnosticka vytéZnost intracerebralnich elektrod a srovnani
s elektrodami subduralnimi

471 Obecné aspekty invazivni monitorace u nemocnych s temporalni a
extratemporalni epilepsii

U nemocnych s extratemporalni epilepsii jsou vysledky resekénich vykonti obecné horsi
nez u nemocnych s epilepsii temporalni. V rozsdhlém souboru epileptochirurgickych vykont
ze 17 francouzskych center dosahuje ve skupiné nemocnych s extratemporalni epilepsii podil
nemocnych bez zachvati 43 % (27). Podobné Elsharkawy uvadi, Ze 51,1 % nemocnych
s extratemporalni epilepsii je po resekénim vykonu bez zachvatii nebo pouze s ojedinélymi
zachvaty (30). V souborech nemocnych operovanych pro extratemporalni epilepsii se

nejcastéji vyskytuji diagnosticky a lécebné obtizni nemocni s epilepsii frontalniho laloku.
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Téllez Zenteno se spolupracovniky u dlouhodobé¢ sledovanych nemocnych (> 5 let po operaci)
popisuje bezzachvatovost u 66 % nemocnych po temporalnich resekcich, bez zachvati je po
operaci také 46 % nemocnych s okcipitalni a parietalni epilepsii. Vysledky resekénich vykona
jsou nejhorsi u frontalni epilepsie — pouze 27 % nemocnych bez zachvati (61). Navic pfi
srovnani s temporalni epilepsii 1ze predpokladat u extratemporalnich resekci zvysSené riziko
komplikaci pifi rozsdhlych resekénich vykonech v blizkosti elokventnich oblasti mozku.
Ve vlastnim souboru diagnosticky obtiznych nemocnych explorovanych pro extratemporalni
epilepsii byl soucet nemocnych s vysledkem Engel I a II 48,8 %. Pro srovnani uvadime, Ze
podil dospélych nemocnych s hipokampalni sklerézou bez zachvatii po operaci je ptiblizné
80 % (10,24) (ve vlastnim souboru podil temporalnich epilepsii s Engel I a I 82,3 %.

Vlastni data pii srovnani nemocnych s temporalni a extratemporalni epilepsii neprokazuji
rozdil ve véku a dobé¢ trvani zachvatlh mezi obéma skupinami, ovSem prokazuji vyznamné
vyssi pocet epileptickych zachvati u nemocnych s extratemporalni epilepsii. Tento vysledek
nepotvrzuje uvahu, ze nemocni s extratemporalni epilepsii jsou indikovani k operacnimu
feSeni v pozdéj$im véku a po delsi dobé trvani farmakorezistentnich zachvatli. Tato ivaha se
opirala o hor$i vysledky resekénich vykonli unemocnych s extratemporalni
farmakorezistentni epilepsii (zvIasté epilepsii non lezionalni) a ptedpokladanou nizsi ochotu

zafazovat tyto nemocné do epileptochirurgickych programti.

4.7.2 Moznosti ortogonalnich elektrod

Hlavni indikaci pouziti ortogonalnich elektrod je explorace mesiotemporalnich struktur,
predev§im amygdaly a hipokampu. Do oblasti amygdaly zavadime jednu elektrodu a
do hipokampu 2 - 3 ortogonélni elektrody v zavislosti na délce hipokampu a vaskularizaci
povrchu spankového laloku. Ortogonélni ptistup ovsem umoziiuje i exploraci dalsSich struktur
temporalniho laloku — parahipokampalniho gyru vcetné¢ uncusu, temporalniho pdlu a
lateralniho temporalniho kortexu véetné temporalniho operkula. Pro stereotaktickou exploraci
pomoci ortogonalnich elektrod jsou déle vhodna operkula (frontalni, temporalni a parietdlni) a
gyrus cinguli. Inzuldrni kortex je povazovan pro exploraci pomoci ortogonalnich elektrod
za rizikovy, protoze elektroda prochézi ptes celkem 3 piokortikalni vaskularizované povrchy.
Vyuziti ortogonalnich elektrod pro exploraci rozsahlejsi plochy lateralniho temporalniho
kortexu je omezeno tzv. tunelovym efektem. Monitoraci mozkové aktivity pomoci
intracerebralni elektrody lze tedy pfirovnat k trubicovému vidéni, zatimco vyuziti

neinvazivnich skalpovych elektrod Ize pfirovnat k vidéni ,,rozmazanému* (11). Ortogonalni
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pristup je pouze omezené vyuzitelny pro poly frontdlniho a okcipitalniho laloku, ale i pro
oblasti vysoko parasagitalné (obtiZznost navrtu ptes Sikmo probihajici kost).

Po provedené implantaci provadime pro urceni polohy jednotlivych kontaktli a vylouceni
komplikace kontrolni MRI vysetieni v sekvenci FLAIR v koronarni, axialni a sagitalni roving.
Presnou lokalizaci zavedenych elektrod ve vztahu k planovanym trajektoriim je mozné
stanovit pomoci 3D TI1 navigacniho vySetfeni provedeného po implantaci elektrod
s ponechanym stereotaktickym ramem a markery. Ostrowsky se spolupracovniky pro pfesnou
lokalizaci jednotlivych kontakth elektrod pouzivaji fuzi frontdlnich radiogramu
s implantovanymi elektrodami (viditelné kontakty elektrod) s koronarnimi MRI scany(46).

Pro hodnoceni vysledkli explorace pomoci ortogondlnich elektrod je mozné uvést
pfedevsim data z francouzskych pracovist a vysledky epileptochirurgickych tymu, které
z francouzské Skoly vychazeji. Guenot se spolupracovniky v letech 1996 — 2000 provedli
stereotaktickou implantaci 1118 elektrod u 100 nemocnych (5 — 15 elektrod na nemocného).
Vysledek stereoencefalografického vySetifeni byl rozhodujici pro stanoveni rozsahu resekce
pfedev§im unemocnych s frontalni epilepsii. Navic u 14 % nemocnych bylo moZno
na zéklad¢ stereoencefalografického vysetfeni indikovat resekéni vykon, ktery by bez
provedené¢ho invazivniho vySetfeni nebyl mozny. Iv souboru nemocnych s temporalni
epilepsii vedl vysledek SEEG k modifikaci rozsahu resekce u 84 % nemocnych (uSetfeni ¢asti
temporalniho kortexu nebo naopak rozSifeni resekce za hranici bézné anteromedidlni
resekce) (32).

Moznost stereotaktické explorace pomoci ortogonalnich intracerebralnich elektrod je
nutné diskutovat u nemocnych pted zvazovanou reoperaci po predchozim neurochirurgickém
vykonu také z chirurgického hlediska.

Nejcastéjsi pricinou netspéchu resekéniho vykonu je neuplnost resekce epileptogenni
arey, predevsim v oblasti piivodniho operac¢niho pfistupu nebo na jeho okrajich. Adekvatni
explorace tedy vyzaduje implantaci elektrod pfes oblast ptivodni kraniotomie nebo v jejim
sousedstvi. Nepevné ptfihojeni kostniho laloku znemoziiuje adekvéatni fixaci vodiciho Sroubu
v oblasti spojeni kostniho laloku s okolni kalvou. V extrémnim piipad¢ by mohlo dojit pfi
neopatrné implantaci k “propadnuti* Sroubu do nitrolebi. Neni mozné ignorovat ani moznost
nepevnosti a dislokace laloku pii zavadéni Sroubu pies nepiihojeny kostni lalok, ale tomuto
lze Setrnou operacni technikou zabranit. I pfes tyto nevyhody ptredstavuji intracerebralni
elektrody unemocnych po neurochirurgickych vykonech vyhodnéjsi alternativu proti
elektroddm subduralnim. Zavedeni subduralnich elektrod (pfedevsim pti implantaci stripi

z trepanace) je totiz limitovano kortikomenigedlni jizvou po pfedchozi operaci. Moznost

193



kortikomeningealni jizvy je nutné vzit do uvahy 1iu poturazové epilepsie, predevSim

po provedené operaci pro nitrolebni urazové krvaceni.

4.7.3 Komplikace diagnostickych intracerebralnich elektrod

Mimo piesného zavedeni intracerebralni elektrody do zvolené struktury je cilem
stereotaktického planovani také minimalizace rizika komplikaci, pfedevS§im nitrolebniho
krvaceni. OvSem ani pii peclivém planovani, adekvatni pfedoperacni piipravé a vhodné
operacni technice nemohou byt tyto komplikace zcela vylouceny.

Cetnost chirurgickych komplikaci invazivni monitorace dosahovala v rozsahlém souboru
5000 nemocnych operovanych ve francouzskych centrech hodnoty 4,3 %. VétSinou se jednalo
o intrakranidlni krvéaceni (27). Autofi z milanského pracovisté, blizci francouzské Skole,
uvadéji morbiditu 5,6 % a mortalitu 1,1 %. I v tomto souboru dominovaly intracerebralni
hematomy, které pfes operacni evakuaci vedly k neurologickému deficitu. Za zajimavost
hodnou kazuistické prezentace povazujeme rozvoj obstruk¢éniho hydrocefalu, zpisobeny
krevnim koagulem blokujicim mokovod u nemocné s valproaty v medikaci (19). Titiz autofi
v nedavné praci, shrnujici zkuSenosti z 500 stereoencefalografickych vysetieni (6496
elektrod), uvadeji Cetnost zavaznych komplikaci 2,4 %, vcetné jednoho tmrti (15). Guénot
v souboru 100 nemocnych popisuje fatdlni intracerebralni krvéceni ujednoho nemocného
s antikoagula¢ni terapii nasazenou pro flebotrombdzu zil dolni koncetiny. Je dulezité uvést, ze
ke komplikaci doSlo za 24 hodin po extrakci elektrod (32). Pozoruhodnou kazuistiku
bilateralni okcipitalni hemoragie s naslednou poruchou zraku popsal po oboustranné
implantaci intracerebralnich elektrod do hipokampu ze zadniho ptistupu Spencer (54).

Podle Eliase se spolupracovniky riziko krvaceni zvySuje arteridlni hypertenze a priichod
elektrody pies sulcus nebo mozkovou komoru. Cetnost intrakranialniho krvaceni u trajektorii,
prochazejicich ptes sulcus, dosahovala 10,1 %. Pokud trajektorie prochazela pies vrchol
mozkového zéavitu a mijela sulcus, byla cetnost krvaceni 0,7 %. Asymptomatické
intraventrikularni zakrvaceni pfi prichodu elektrody pies mozkovou komoru bylo prokazano
u 5 % nemocnych (29).

Vznik intrakranialni hemoragie po implantaci intracerebralnich elektrod pfinasi zavazné
dasledky 1 pro planovanou monitoraci. V piipad€ nutnosti chirurgického feseni expanzivné se
chovajiciho hematomu z kraniotomie je nutné odstranéni zavadécich Sroubli z oblasti
kraniotomie a jejiho okoli, coz redukuje rozsah monitorace i pifi hypotetickém pokra¢ovani
invazivni monitorace po operacnim feSeni intrakranidlni hemoragie. Podobné by nutna

hospitalizace na neurochirurgické JIP po operaci intrakranialniho krvaceni znamenala Casovy
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odklad vlastni monitorace. I kdyz vlastni zkuSenost s touto situaci naStésti nemame, ziejme
bychom se pii nutnosti operaéniho feSeni krvacivé komplikace pfiklonili k ukonceni
monitorace a nemocného bychom znovu zaradili do epileptochirurgického programu
po stabilizaci stavu a kompletnim neuroradiologickém doSetieni. Znovuprovedeni neinvazivni
nebo semiinvazivni video EEG monitorace povazujeme za nutné.

Méné vyznamnou komplikaci je mechanické naruseni elektrody a kozni infekce, které
u?2 % operovanych nemocnych popisuje Guenot se spolupracovniky (32). Piechodny
neurologicky deficit po implantaci elektrody mlize byt nasledkem implantace elektrod ptimo
do elokventnich oblasti s naslednym lokalnim otokem mozkové tkané v okoli implantované
elektrody (19). Pro uplnost uvadime literarné¢ popsany vznik linearnich kalcifikaci v oblastech

puvodnich intracerebralnich elektrod (7).
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4.7.4 Problematika stereotaktické invazivni explorace u détskych
nemocnych

Zvl1astni pozornost zasahuje problematika détskych nemocnych. Pocet déti indikovanych
k epileptochirurgickému vykonu pro farmakorezistentni epilepsii narlstd, protoze literarni
data ukazuji, ze Casnd eliminace zachvatli u chirurgicky lé¢itelnych nemocnych poskytuje
lep$i podminky pro dalsi vyvoj mozku. Kromé toho chirurgické vyfeseni zachvati mize také
redukovat nezddouci ucinky antiepileptické medikace pii jejim snizeni nebo vysazeni.
Indikace pro invazivni monitoraci jsou u détskych nemocnych podobné jako u dospélych.

Cossu se spolupracovniky indikovali invazivni exploraci u 35 % operovanych détskych
nemocnych s farmakorezistentni epilepsii. Vykon provadéli ve dvou fazich — zvlast
stereotakticka neuroradiologicka vySetfeni a vlastni implantace. U 90 % détskych nemocnych
byl vysledek sterecoencefalografie voditkem pro indikaci a provedeni resekénich vykond.
Vysledkem byl Engel I u 60 % operovanych nemocnych (20).

Zvlastni pozornost zasluhuje dal$i prace mildnskych autorli, popisujici moZznosti
stereoencefalografie u velmi malych déti s farmakorezistentni epilepsii. Autofi operovali 15
deéti ve véku 21 — 45 mésict s fokalni farmakorezistentni epilepsii. U 13 ze 14 déti s ispésSné
dokoncenou exploraci (I umrti pro masivni edém mozku) bylo mozné provést resekéni
operaci. I pfi pomérné vysoké cCetnosti neurologickych deficiti (2 nemocni s o¢ekavanym
trvalym motorickym deficitem, 3 s pfechodnym motorickym deficitem, 3 se zhorSenim
preexistujiciho deficitu a 3 s hemianopsii po resekci zadniho kvadrantu hemisféry mozku) byl
vysledek Engel I u 60 % déti a Engel II u 20 % operovanych nemocnych (21).

Problematikou SEEG u déti mladsich 3 let se zabyvali také Taussig se spolupracovniky.
U 20 déti kombinovali subdurélni elektrody se dvéma nebo tfemi elektrodami zavedenymi
intracerebralné. U 6 déti starSich 2 let provedli standardni SEEG. Vysledek vySetieni umoznil
resekéni vykon u 25 déti. Eliminace zachvatl se podatilo dosdhnout u 68 % déti (60).

Vlastni zkuSenosti se stereoencefalografickou monitoraci u détskych nemocnych jsou
zatim omezené. Cely vykon byl vzdy provadén v celkové anestezii, a to véetn¢ nasazeni
stereotaktick¢ho ramu a jeho snéti. Pouze u vyjimecné dobie spolupracujicich starSich déti
nebo adolescentli lze snad uvazovat o nasazeni stereotaktického rdmu a provedeni
planovaciho vySetfeni v lokalni anestezii a neuroleptanalgezii. I pfi dokonalé organizaci,
spolupraci zainteresovanych pracovist a néavaznosti krokii opera¢niho vykonu byla doba
trvani celkové anestezie od nasazeni kruhu ptes operaci po kontrolni MRI a snéti kruhu blizka

4 hodindm. Z technického hlediska byly nejzasadnéjsSim problémem tenké lebe¢ni kosti, které
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limituji moZnost stabilniho nasazeni stereotaktického ramu a u nejmenSich déti i zavedeni
fixaCnich Sroubt, zvlasté¢ v oblasti tenké squama ossis temporalis a baze frontdlni kosti.

Vlastni pobyt na monitorovaci jednotce détsti nemocni tolerovali piekvapivé dobte.

4.7.5 Vysledky resekénich vykont po invazivnim vysSetreni

Podle souhrnnych dat mohou subduralni nebo intracerebralni elektrody uspésné
lokalizovat epileptogenni fokus u 60 — 70 % explorovanych nemocnych (49). Jini autofi
uvadéji, ze vysledek invazivni monitorace neumoznil resekéni vykon pouze ul0 —
20 % nemocnych (5). Podobné Almeida na zédkladé dat z Montreal Neurological Institute
uvadi, ze vysledky stereoencefalografie podpofily indikaci resekéniho vykonu u 79,5 %
vySettenych nemocnych a u 16,5 % nemocnych moznost resekce vyloucily(1). Ve vlastnim
souboru nebylo mozné indikovat resekéni vykon pouze u dvou nemocnych s non lezionalni
extratemporalni epilepsii.

I kdyz holandsti autoii nepouzivali techniku ortogonalnich elektrod (kombinace Sikmych
elektrod a subdurdlnich stripti), prokazali, Ze invazivni vySetfeni potvrdilo lokalizaci zony
pocatku zachvatu ptredpokladanou na zakladé non invazivnich vySetieni pouze u 26,2 %
vySetfovanych nemocnych (13).

Vynikajici vytéznost stereotaktické explorace u nemocnych s farmakorezistentni epilepsii
prezentuji autofi z milanského pracovisté. V souboru 211 nemocnych (40 % nemocnych s non
leziondlni epilepsii) bylo mozné na zdkladé vysledkll invazivni monitorace provést resekéni
vykon u 87 % nemocnych. Nejcastéji se jednalo o resekce frontalni (31 %), temporalni (27 %)
a u 32 % nemocnych byly provedeny resekce multilobarni. Vysledky resekénich vykoni byly
pozbuzujici — Engel 156,4%; Engel II 15,1 %, Engel III 10,9% a Engel IV
17,6 % nemocnych. OvSem ani rozsahld precizni explorace neumoznila lokalizaci
epileptogenni zony u pfiblizné 3 % souboru (19).

Podobné¢ Mc Gonigal uvadi pouze 3 nekonkluzivni vysledky ve skupiné 100 invazivné
monitorovanych nemocnych s extratemporalni epilepsii (43 % non lezionélni). U téchto
nemocnych ovsem provedené invazivni vysetfeni pfineslo dostate¢né mnozstvi dat svédcicich
pro multifokalni postizeni. Podil nemocnych, u kterych byla pomoci intracerebralnich
elektrod uspésné lokalizovana epileptogenni zona, se piekvapive neliSil mezi non lezionalni a
lezionalni skupinou — 95 % (41 ze 43) nemocnych s normalnim MRI a 96 % (55 z 57)
nemocnych s epilepsii leziondlni. Vysledek vySetfeni umoznil indikovat resekéni operaci
u 84% nemocnych. Podil nemocnych, unichz vysledek invazivniho vySetfeni umoznil

indikovat resekéni vykon, se nelisil mezi lezionédlni a nelezionalni skupinou. S odstupem 1
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roku od operace bylo 55 % nemocnych s non lezionalni epilepsii bez zachvatli, coz se opét
pouze minimalng lisi od 53 % nemocnych bez zachvatli ve skupiné nemocnych s epilepsii
lezionalni. U 43 % nemocnych s non leziondlni epilepsii byla pfi histologickém vySetieni
resekované tkané prokazana kortikalni dysplazie (40).

Podle Tellez Zentena se spolupracovniky mohl byt na zdklad¢ invazivniho doSetfeni
indikovan resekéni vykon u 79 % nemocnych s nonlezionalni epilepsii a u 88 % nemocnych
s epilepsii leziondlni. Pfi hodnoceni vysledku bylo mozné do skupiny Engel i zaradit
65 % nemocnych z nelezionalni skupiny a 60 % s epilepsii lezionalni (61).

Relativné jednoduchy zptisob Placontakise a spolupracovnikii (intracerebralni elektrody
do mesiotemporalnich struktur spolu se subduralnimi stripy) umoznil resekéni vykon
u 65,4 % nemocnych, ovSem upoloviny nemocnych bylo nutné toto schéma doplnit
detailnéj$i jednostrannou exploraci. Vysledku Engel ia II  bylo dosazeno u 76,5 %
operovanych nemocnych (48).

Velmi vysokou vytéznost souCasného uziti intracerebralnich elektrod a subduralnich
stripit popisuji autofi z Michiganu. V souboru 50 nemocnych byla zoéna pocatku zachvatu
uspeésné lokalizovand u 94 % nemocnych (52).

Z domaci literatury je mozné zminit zkuSenosti pracovist¢ Nemocnice na Homolce.
Kombinace Sikmé elektrody zavedené do hipokampu ze zadniho pfistupu se subduralnimi
stripy umoznila provedeni resekéniho vykonu nebo radiochirurgické oSetfeni u piiblizné
60 % nemocnych.Vysledny stav byl hodnocen jako Engel i a IT u 60 % nemocnych (47).

Pti hodnoceni vysledkd epileptochirurgickych vykont je nutné zohlednit také jejich
dynamiku v Case, predev§im mozny pokles jejich u¢inku v ¢ase. Za piicinu relapsu zachvati
casné po operaci je mozné povazovat nekorektni lokalizaci epileptogenni zony nebo jeji
inkompletni resekci. Pfi¢inou pozdnich recidiv miize byt pozdni epileptogeneze. Autofi
z Clevelandu popsali dlouhodobé vysledky resekénich vykont pro epilepsii indikovanych
na zaklad¢ invazivni monitorace pomoci intracerebralnich nebo subduralnich elektrod.
Pravdépodobnost kompletni bezzachvatovosti u téchto nemocnych 1 rok po operaci byla
61 %, ovSem za 3 roky poklesla na47 % a s odstupem 10 let po vykonu dosdhla 33 %.
Za rizikové faktory recidivy zachvatl autofi povazuji predchozi resekéni vykony a nutnost

multilobarnich resekci (14).
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4.7.6 Srovnani intracerebralnich elektrod s elektrodami subduralnimi

Vybeér techniky pro invazivni exploraci nemocnych s farmakorezistentni epilepsii vychéazi
z vybaveni, zkuSenosti, individualnich preferenci a tradice pracovist a zemi. Napftiklad r.
2005 zadné z americkych center neuzivalo stereoencefalografii, i kdyz v soucasné dobé tuto
techniku vyuziva clevelandské centrum. Za pfi¢inu je nc¢kdy povazovana nedostupnost
teleangiografie (19), ovSem rozhodujici je ziejm¢ historicky rozdil v pfistupu francouzské
(vychéazejici praveé z Talairachovy filozofie) a anglosaské Skoly, kterd obecné preferuje
elektrody subdurdlni. Zajimavou vyjimku ze severoamerického kontinentu piedstavuje
Montreal Neurological Institute, rovnéZz vyuzivajici techniku stereoencefalografie(45).

Nelze zpochybnit, Ze subduralnimi elektrodami je mozné pokryt vétsi oblast kortexu nez
elektrodami intracerebralnimi. Pfi monitoraci pomoci subduralnich elektrod mize byt
problémem lokalizace zony pocatku zachvatu umisténé v hloubce mozkového zavitu.

Stripové elektrody lze vyuzit pro exploraci konvexity mozku, baze ¢elniho, spankového a
tylniho laloku, ale 1 pro oblast interhemisferia. Explorace mesiotemporalnich struktur pomoci
stripové elektrody je obtizna, i kdyz nékteré skoly stripové elektrody pouzivaji i v této situaci.
Napriklad autofi z Yale popisuji zavedeni stripové elektrody pod malym kiidlem sfenoidalni
kosti tak, ze kopiruje konturu pdlu temporalniho laloku, coz podle nich umoznuje adekvatni
pokryti parahipokampalniho gyru po uroven tekta (18).

Vétsi plochu mozkového kortexu je mozno pokryt napiiklad pfi radidlnim zavedeni vice
stripovych elektrod z jedné trepanace (24,47). U naSich nemocnych jsme stripové elektrody
vzdy kombinovali se subduralnimi gridy nebo s elektrodami intracerebralnimi (napiiklad
cilena explorace temporalniho p6lu v kombinaci s intracerebralnimi elektrodami).

Specifika uziti a vytéznost intracerebralnich a subduralnich elektrod popisuji napiiklad
holandsti autofi. Uziti intracerebralnich elektrod povazuji za dostacujici pro urceni oblasti
zony pocatku zachvatu u vSech nemocnych s mesiotemporalni epilepsii. Subduralni elektrody
by umoznily ur€it zénu pocatku zachvatu pouze u 53 % té€chto nemocnych. U frontalnich a
multilobdrnich zachvatii byla diagnostickd vytéznost subdurdlnich elektrod lehce vyssi nez
elektrod intracerebralnich, ovsem subduralni elektrody nebyly u vSech nemocnych dostacujici
(13).

Cukiert se spolupracovniky pouzivali subdurélni elektrody u nemocnych s oboustrannou
mesiotemporalni  skleré6zou,  bitempordlnimi  nezavislymi  interiktdlnimi  vyboji,
nelateralizujicimi video EEG nélezy a poruchami verbalni a non verbalni paméti. Na zaklad¢

invazivni monitorace autofi prokdzali Cist¢ jednostranny temporalni  zacatek
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u 77,8 % nemocnych. Po resekci bylo pfes 70 % nemocnych bez zachvatd. Ipii védomi
téchto vynikajicich vysledki bychom v podobné situaci indikovali oboustrannou implantaci
ortogonalnich elektrod nebo kombinaci ortogonélnich a Sikmych elektrod (22).

OvSem v méné rozsahlém souboru 12 nemocnych snon lezionalni frontalni epilepsii
indikovanych k resekénimu vykonu na zéklad¢ invazivniho vySetfeni pomoci subdurdlnich
gridi nebylo dosazeno pfiznivych vysledkd. U 11 z 12 operovanych nemocnych doslo
po urcité dobé k relapsu zachvati (35). Jednou z pfi¢in mizZe byt pravé zvoleny zplsob
explorace pomoci subduralnich gridt. Castou pii¢inou nelezionalni frontalni epilepsie mohou
byt kortikdlni dysplazie rizného rozsahu, obtizn¢ detekovatelné i pomoci MRI. Tyto jsou
Casto lokalizovany ve strukturach, které nejsou vhodné k exploraci pomoci gridovych elektrod
(dno mozkovych zahybll) a naopak mohou byt dobrou cilovou strukturou pro implantaci

intracerebralnich elektrod.

4.7.7 Komplikace subduralnich a intracerebralnich elektrod — srovnani

Mimo diagnostického pfinosu jednotlivych technik invazivniho vysSetieni je nutné
zohlednit i riziko komplikaci s t€émito technikami spojenych. Pouziti subduralnich elektrod je
spojeno s vys$im rizikem mokové pistéle a nasledné infekce. Na druhé strané je nejcastéjsi
komplikaci intracerebralnich elektrod intraparenchymovy hematom. Cetnost krvaceni je
uvadéna okolo 2 % (4,10) a je nejCastéji pozorovano bezprostiedné po implantaci elektrod
nebo jejich extrakci. Pozdni krvaceni po implantaci intracerebralnich elektrod je velmi
vzacné, pri¢inou muze byt naptiklad rozpusténi fibrinové zatky v misté poruSeni cévy
elektrodou. Mimo udaji uvedenych v podkapitole Komplikace diagnostickych
intracerebralnich elektrod dopliiujeme dalsi data popisujici cetnost komplikaci
intracerebralnich elektrod z pfednich epileptochirurgickych pracovist.

Tarinverdi se spolupracovniky studovali ¢etnost komplikaci v souboru 491 nemocnych,
kterym bylo v prestiznim Montreal Neurological Institute v obdobi odr. 1976 do r.2006
implantovano 6415 intracerebralnich elektrod. Cetnost infekénich komplikaci a nitrolebniho
krvaceni dosahovala 1,8 % a 0,8 %. Rizikovymi faktory byly vysoky pocet elektrod
implantovanych v jednom mozkovém laloku a nutnost provedeni rozsahlé multilobarni
explorace (59). Vjiném sdéleni z montrealského pracovisté popisuje Almeida se
spolupracovniky ve skupiné 224 nemocnych s intracerebralnimi elektrodami vyskyt abscest
mozku u 0,54 % nemocnych a Cetnost intracerebralnich hematoma dosahovala 1,4 %. Autofi
ovSem zminuji 1ijiné komplikace - psychiatrické problémy v pribéhu monitorace,

meningitidu, lokdlni zanét mékkych pokryvek lebky a hemiparézu po angiografii (1).
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Lehce vyssi, ale stale nizkou Cetnost asymptomatickych intracerebralnich hematomi jako
komplikaci implantace intracerebralnich elektrod z parietookcipitalniho pfistupu (4 %) uvadi
Ross se spolupracovniky (52). V praci autorti z Nemocnice na Homolce je rovnéZz zminovan
velmi nizky pocet hemoragickych komplikaci po implantaci intracerebralnich elektrod
z parietookcipitalniho pfistupu. Zde je ovSem mozné diskutovat o relativné Castému vyskytu
vytrZzeni nebo mechanického naruseni elektrody (12,2 %) snad diky zplsobu fixace elektrody
pouze pomoci stehu. Zadna z moznych technik fixace intracerebralnich elektrod ov§em neni
zcela bezpecna, jak ukazuji i vlastni zkuSenosti (47).

Pro ilustraci ¢etnosti komplikaci po implantaci subduralnich elektrod je mozné uvést data
z bonnského pracovisté, kde cetnost komplikaci dosahovala 3,6 %. Podil chirurgickych
komplikaci byl 2,9 % a neurologické morbidity 0,7 % nemocnych (4). Zajimava data pro
analyzu Cetnosti moznych pooperacnich komplikaci subduralnich elektrod a ptfedev§im pro
interpretaci kontrolnich MRI vySetfeni po implantaci subduralnich elektrod piinasi studie Al-
Otaibiho se spolupracovniky. Autofi studovali vysledky komplexniho MRI vySetieni
provedeného za 24 hodin po explantaci subdurélnich stripovych elektrod. I kdyz byli nemocni
asymptomaticti, detailni vySetieni prokdzalo u vSech strukturalni abnormity, které mély vztah
k oblasti trepanace nebo mistu, kam byla stripova elektroda zavedena. Jednalo se o mensi
subduralni krevni kolekce (35 % nemocnych), kortikalni kontuze (25 %), lokalni edém
(25 %), herniaci mozkové tkdné v oblasti trepanace (25 %), subduralni hydromy (10 %) a
pneumocefalus (20 %). Za nejvétsi piinos studie povazujeme predevsim poskytnuti jistého
etalonu pro vyhodnoceni klinické vyznamnosti nalezti na kontrolnich neuroradiologickych
studii po invazivnim vySetieni pomoci subduralnich stripi, ale také gridovych elektrod. Jejich
data mohou redukovat ¢etnost vyzadovanych a provadénych operacnich revizi pro pfecenéné
strukturdlni zmény (2).

Na druhé strané jiz citovani bonnsti autofi prokazali pfiblizné u 25 % nemocnych
vyznamny hematom mezi tvrdou plenou a implantovanym gridem. Déle popsali moznost
rozvoje malignitho edému mozku po implantaci subdurdlniho gridu (4). Pfi¢inou muze byt
netolerance materidlu gridu nemocnym, ale je nutné vzit do Gvahy i moZznost komprese
kortikdlnich a pfemost’ujicich zil implantovanym gridem, zvlasté je - 1i vétsiho rozsahu. Zde
je nutné zdlraznit vyuziti pfedoperacniho planovani s vizualizaci zilnich struktur ve vztahu
k pldnované implantaci gridu.

Ve srovndni svySe zminénym radiologickym pohledem hodnoti Wong se
spolupracovniky komplikace subduralnich elektrod z hlediska klinického obrazu a nutné

terapie. RozliSuji ptrechodné komplikace bez nutnosti terapie, ptfechodné komplikace
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vyzadujici terapii a komplikace letalni. V souboru 71 nemocnych byly pfechodné komplikace
bez nutnosti terapie popsany u 12,8 %, specifickou terapii vzniklé komplikace vyzadovalo
9,9 % pacientil a k fatalni komplikaci doSlo u 2 nemocnych. Pfi¢inou smrtelnych komplikaci
byla vzdy nitrolebni hypertenze. U jednoho nemocného byl pficinou fatalniho pribéhu zilni
infarkt. Za faktory spojené s vysSim rizikem vzniku komplikaci autofi povazuji velikost
gridové elektrody a lokalizaci gridu v pericentralni oblasti, zfejmé pro vyssi riziko komprese
drénujicich zil(64).

Vyse uvedend data je mozné interpretovat ve smyslu nizSi cetnosti komplikaci
unemocnych, unichz bylo pouzito intracerebralnich elektrod. OvSem toto srovnani je
zjednodusujici vzhledem k odliSnému spektru nemocnych, u nichz jsou pouzivany jednotlivé
zpisoby. Pfi nutnosti rozsahlé plosné explorace jsou subduralni gridy jen velmi obtizné
nahraditelné 1 vétSim mnoZstvim intracerebralné implantovanych elektrod. Pravé rozsah
implantovanych gridd je jednim =z faktorti, zodpovédnych za vznik prakticky vSech

komplikaci, popsanych u subduralnich gridu.

4.8 Zavéry

I pfi dokonalé¢ zobrazovaci technice vcetné¢ pokrocilych technik MRI, funkéniho
zobrazovani a moznostech elektrofyziologie zlistadvaji nemocni, u nichz ani tyto technologie
neumozni adekvatni lokalizaci epileptického fokusu dostatecnou pro rozhodnuti o indikaci
opera¢nim vykonu. U téchto nemocnych je indikovano invazivni vySeteni nejcastéji pomoci
intracerebralnich nebo subdurdlnich elektrod. Na druhé strané¢ se mimo klinické rozvahy
planovani invazivniho vysetieni opira pravé o vysledky magnetické rezonance vcetné vyuziti
technik advanced imaging a funk¢nich zobrazovacich technik.

Za ptedpoklady uspéchu povazujeme peclivé stanoveni rozsahu vySetfeni. Minimalizace
nutného poctu elektrod snizuje riziko vzniku komplikaci. Naopak pfiliSné omezeni rozsahu
explorace nutné snizuje jeji ptinos. Pii planovani poctu a lokalizace elektrod je nutné neustéle
mit na paméti splnéni cili invazivni explorace - lokalizace epileptogenni zony pro stanoveni
indikace resekéniho vykonu a urceni vztahu funkénich oblasti mozku k planované oblasti
resekce a vénovat pozornost ipotencidlnim rizikiim. Z tohoto hlediska je Talairachova
technika ortogonalni implantace intracerebralnich elektrod vyhodnd nejen pro svou
univerzalnost a pouzitelnost u nemocnych s epilepsii temporalni i extratemporalni. Navic je
vyhodna idiky moZnosti kombinace s jinymi zpusoby invazivni elektroencefalografické

monitorace.
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5 Lezionalni stereotaktické operace v terapii
farmakorezistentni epilepsie

Nejcasné€jsi védecky podlozené chirurgické pristupy k feSeni epilepsie se vyznacCovaly
snahou o pfesnou definici oblasti fokdlniho pocatku epilepsie a jeji chirurgickou resekci.
Vysledky resekénich vykonli ovSem byly s vyjimkou nemocnych s temporalni epilepsii
neuspokojivé. Pfedni neurochirurg Walker r.1974 prohlasil ,, ... podil nemocnych s epilepsii,
kterym mtize byt nabidnuta operace, nedosahuje vice nez 5 % (3).

Neni tedy prekvapivé, ze byly vyvijeny a navrhovany dalsi terapeutické operacni postupy.

Jednou z moznosti byly stereotaktické operacni vykony, a to lezionélni a stimulacni.

5.1 Casné obdobi lezionalnich operaci

R.1950 (s odstupem 3 let po publikaci prvni stereotaktické operace mozku) Spiegel a
Wyecis implantovali elektrody do thalamu a snimali odtud epileptickou aktivitu. V roce 1951
titiz autofi publikovali nadéjné vysledky stereotaktické operace intralamindrnich jader
thalamu  u 2 nemocnych s parcidlnimi  zadchvaty a  pozd&ji  popsali  uspéch
pallidoamygdalotomii a pallidotomii u dal§ich nemocnych s jinak nefeSitelnou epilepsii
(5,8,9).

Vysledky stereotaktickych pallidoamygdalotomii a studium intraoperac¢nich zadznami pfi
resekénich vykonech pro temporalni epilepsii iniciovaly zidjem o operace v oblasti
amygdalarniho jadra. Atraktivitu amygdaly jako cilové struktury posilovala ijeji pomérné
snadné identifikace pifi ventrikulografii. Struktura se totiz nachdzi na anterodorzalni plose
temporalniho rohu postranni komory(19). U epileptiki s psychoemociondlnimi poruchami
bylo vysledkem operace v oblasti amygdaly také zlepSeni kontaktu s nemocnym, jeho socialni
adaptability a redukce agresivity (17).

Cilem stereotaktickych vykonii provadénych skupinou z Freiburgu (Hassler, Mundinger,
Riechert) byly drahy odpovédné za Siteni epileptického vyboje. Autoii nejcastéji provadeli
jednostrannou fornikotomii, vedouci k jednostrannému pieruseni Sifeni epileptického vyboje
z amygdalohipokampalniho  komplexu.  Vzhledem k castym recidivdim  zéachvatl
po izolovanych fornikotomiich zacali autoii vykon kombinovat s pfedni komisurotomii (lepsi

vysledky u generalizovanych zachvati) nebo s ptfedni komisurotomii a amygdalotomii (lepsi
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ovlivnéni psychomotorickych zachvatli). Nezadoucim ucinkem bilaterdlnich fornikotomii
s komisurotomii byla ptfechodnd porucha kratkodobé paméti s konfabulacemi, pfipominajici
Korsakovitv syndrom. Pozitivni vysledky byly pozorovany piedevsim u déti, u kterych byly
epileptické¢ zachvaty spojeny s poruchami chovani (15). Pii analyze EEG zaznamut
provedenych u nemocnych po fornikotomiich sice vétSinou nebyly bezprostfedné po operaci
patrné zmény, ovSem jiz ¢asné po vykonu doslo u mensiho poctu nemocnych ke zméné §ifeni
epileptického vyboje. U nemocnych s pfiznivym pribéhem byla pozorovana desynchronizace
EEG zaznamu vedouci az k vymizeni epileptického fokusu. U zbylych nemocnych epilepticka
aktivita pretrvavala nebo se dokonce objevily nové fokusy i kontralateralné (1).

Jinou oblast pro operaci drah zodpovédnych za Siteni epileptického vyboje zvolil Jinnai se
spolupracovniky - Forelovo pole (oblast mezi nucleus lentiformis a substantia nigra). Touto
strukturou prochézeji descendentni drahy Sifeni epileptického vyboje a cilem operace bylo
preruseni kortikosubkortikalnich reverberacnich okruhii s ndslednym zvysenim zachvatového
prahu (10). ZkuSenosti se 6 nemocnymi po oboustranné koagulaci Forelovych poli pro
multifokalni epilepsii  popsal Ramani. Operace sice vedly ke sniZzeni Cetnosti
generalizovanych zachvatl, ale neovlivnily komplexni parcidlni, akinetické a myoklonické
zachvaty. Poopera¢ni neuropsychologické testovani navic prokazalo mirny az sttedni pokles
kognitivnich  funkci.  Autofi proto operaci doporucovali pouze unemocnych
s generalizovanymi zachvaty a tézkymi kognitivnimi deficity, u kterych pfinos dany
kontrolou generalizovanych zachvatl pfevazuje ztratu pii kognitivni deterioraci (22).

Z dalsich lezionalnich operaci ze 70. a 80.let 20.stoleti je nutno zminit operace lateralnich
thalamickych jader a genu capsula interna scilem pferuSeni eferentni drahy z kortexu
do michy (5,8). Pti lezionalnich operace v oblasti nucleus dentatus u nemocnych s dystoniemi
byla u nemocnych, u nichz byly dyskinézy spojeny s epilepsii, pozorovana i redukce poctu
epileptickych zachvati. Podobného vysledku bylo dosazeno i u omezeného poctu nemocnych,
trpicich epilepsii bez dyskinéz (4). V prabéhu 80.let 20.stoleti dochazi diky rozvoji
zobrazovacich technik a pokroku v operaéni technice k nartstu poctu resekénich vykontl pro

temporalni i extratemporalni epilepsii a redukci poctu slozitych stereotaktickych vykont.

208



5.2 Obdobi po r.1990.

Prace s tématikou stereotaktickych lezionédlnich operaci pro farmakorezistentni epilepsii
byly publikovany ipozdéji. R. 1990 Pendl se spolupracovniky shrnuli zkuSenosti se
stereotaktickou terapii u 70 nemocnych s fokdlnimi i generalizovanymi zachvaty a pokusil se
o srovnani vysledkii resekénich a stereotaktickych operaci. U 33 stereotakticky operovanych
nemocnych byla v prvni fazi provedena stereotaktickd fornikotomie. U 14 nemocnych byla
pro nedostatecny efekt fornikotomie provedena léze v oblasti amygdaly, thalamu nebo
Forelova pole. Po dokonceni stereotaktické 1écby bylo 27 % nemocnych bez zachvatt, 58 %
bylo zatazeno do skupiny Engel II nebo III a zlepSeni nebylo dosazeno u 15 %. Resekéni
vykony byly provedeny u 37 nemocnych stemporalni iextratemporalni epilepsii. V této
skupiné bylo 43 % nemocnych bez zachvatl, 35 % bylo hodnoceno jako Engel II — III a
u?22 % nebylo dosazeno zlepSeni. Ikdyz vysledky podle autorGi hovoti ve prospéch
resek¢énich vykont, z hlediska typu zachvati se jednalo o nesrovnatelné soubory. Autofi
konstatuji, Ze stereotaktické operace jsou indikovany u nemocnych se sekundarni generalizaci
a vicecetnymi fokusy v dominantni hemisféfe (21).Kombinovand stereotaktickd operacni
lécba 74 détskych nemocnych je tématem sdéleni latsuka se spolupracovniky. Autofi
nejcastéji  provadeli  stereotaktickou koagulaci amygdaly (50 nemocnych), kterou
u 20 nemocnych kombinovali s thalamotomii a u4 nemocnych slézi Forelova pole.
Vyznamné redukce poctu zachvati bylo dosaZzeno u 70 % nemocnych (7).

V soucasnosti je nejcastéjSim leziondlnim stereotaktickym vykonem v epileptochirurgii
stereotakticka amygdalohipokampektomie. Zavedeni koagulacni elektrody
z parietookcipitalniho ptistupu, kopirujiciho dlouhou osu hipokampu, doporucil jiz Talairach
v 50 letech 20.stoleti (18). Pii tomto pfistupu je mozné pii dostateném poctu 1¢ézi pokryt

témeét celou délku hipokampu (Obr.1).
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Obr.1 Pribéh trajektorie elektrody zavedené z parietookcipitalniho prechodu prochazejici
dlouhou osou hipokampu

Nutnost vytvoreni dostate¢n¢ rozsahlych splyvajicich 1ézi zahrnujicich amygdalu a predni
¢ast hipokampu v rozsahu 15 — 31 mm popisuje prace Parrenta a Blumeho. Jejich soubor
zahrnoval 19 nemocnych a vysledky byly dobré u 60 % operovanych. Autofi pfipoustéji, Ze
vysledky jsou hor$i nez u resekénich vykont (20). Stejni autofi provadéli snimani epileptické
aktivity — mesiotemporalnich ~ struktur pomoci elektrody stereotakticky zavedené
do temporalniho rohu pied stereotaktickou amygdalohipokampektomii a v obdobi 48 hodin
po vykonu. V Casném pooperacnim prubéhu autoii neprokézali jasny efekt 1éze na Casné
mesiotemporalni hroty (2). Problematiku stereotaktické amygdalohipokampektomie se
zabyvala 1 prazska skupina. Kalina se spolupracovniky vyhodnotili vysledky u 16 nemocnych
po rozsahlé stereotaktické amygdalohipokampektomii, kdy rozsah 1éze pii méfeni v dlouhé
ose hipokampu ptesahoval 40 mm. Po vykonu bylo 75 % nemocnych bez zachvati a u 19 %
byly po operaci pouze ojedin€lé zachvaty. Nezadouci Gi¢inky vykonu byly pfechodné (cefalea,
aseptickd meningitida, prisak moku) (11). V dal$im sdé€leni z r.2010 Liscak se spoluautory
analyzuji skupinu jiz 51 nemocnych po stereotaktické amygdalohipokampektomii. Autofi
v v pribéhu dlouhé osy hipokampu v rozsahu 30 — 45 mm provadéli pomoci specidlni
elektrody 16 — 38 radiofrekvencnich 1ézi (medidn 25). Podobné jako v pfedchozim sdé¢leni
nebyl soubor zatizen trvalou morbiditou. 32 nemocnych bylo sledovano po dobu nejméné 2

let a vysledky byly 78 % Engel I, 16 % Engel 11 a 6 % Engel IV (13).
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Pro koagulaci epileptického fokusu 1 mimo mesiotemporalni struktury lze vyuzit také
diagnostické intracerebralni elektrody zavedené z ortogonalniho piistupu (bliZze viz kapitola
Stereotakticka implantace diagnostickych intracerebralnich elektrod u nemocnych
s farmakorezistentni epilepsii). Autofi Guenot et al.tento vykon provadéli nejen
u nemocnych, u nichz nebyl resek¢éni vykon mozny, ale také jako prvni krok pied eventualnim
resekénim vykonem. U 41 nemocnych byly koagulace provadény v rozsahu epileptogenni
zony urcené stereoencefalografickym vySetienim. Pocet 1ézi se pohyboval v rozmezi od 2
do 31 (primér 12). Pfi hodnoceni vysledku (primérnd doba sledovani 19 mésicli) bylo
u 48,7 % nemocnych dosazeno poklesu poctu zachvati o nejméné 50 %. Ve skupiné
nemocnych, unichz vysledek stereoencefalografie neumoznil operacni zdkrok, podil

nemocnych s poklesem zachvati alesponi o 50 % dosahoval 53,7 % (6) (Obr.2).

Obr.2 Stav po koagulaci pfedni ¢asti hipokampu a sousedni amygdaly pomoci ortogonalné
zavedené elektrody. Pievzato z (6).

Pro eventudlni zjednodusujici srovndvani vysledk se stereotaktickou longitudinalni
amygdalohipokampektomii je nutné vzit do tvahy, ze se ve skupin€ nemocnych operovanych
Guenotovou skupinou se nachazeli sloziti nemocni, unichz se nejednalo o chirurgicky
pfiznivou mesiotemporalni epilepsii, feSenou pravé amygdalohipokampektomii ze zadniho
pristupu. Na druhé strané Ize radiofrekvencni koagulaci pomoci ortogonalnich elektrod vyuzit

pro vytvareni 1ézi v temporalnim neokortexu a extratemporalné.
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Velmi atraktivni tematikou je stereotaktické fteSeni hypothalamickych hamartoma
(sesilnich nebo stopkatych 1ézi ve spodiné Ill.komory), které jsou pfic¢inou epileptickych
zachvati nebo poruch chovéni. Stereotaktickd radiofrekvencéni koagulace 1éze s moznou
endoskopickou  kontrolou piinadsi zlepSeni epileptickych zachvatdi uvice nez
60 % nemocnych, ptedevs§im u 1ézi mensiho rozsahu (12).

Protéti komisuralnich drah v corpus callosum je vyuZivano v epileptochirurgii predev§im
pro feSeni atonickych zachvatii s nekontrolovatelnymi pady. Vykon je nejcastéji provadeén
z oteviené kraniotomie, ovSem predevSim v CasngjSim obdobi pfed zavedenim
mikrochirurgické techniky byl zatizen zavaznou morbiditou a mortalitou (manipulace
s pfemost’ujicimi zilami a aa.cerebri anteriores). Marino popsal techniku stereotaktické
callosotomie pomoci termokoagulace ve vice cilech v corpus callosum (14). Origindlni
technika cirkuldrni stereotaktické callosotomie popsand Nadvornikem se spolupracovniky
spoCivala v protéti corpus callosum viceCetnymi cirkularnimi nebo semicirkularnimi
transsekcemi stereotakticky zavedenou Riechert Mundingerovou sondou. Jedna se o ptivodné
termokoagulaéni sondu s aktivni elektrodou, kterou je moZno vysunout do strany a
po cirkuldrni nebo semicirkuldrni rotaci pferusit corpus callosum ve zvoleném rozsahu daném

poctem center rotace a délkou vysunuté elektrody (16) (Obr.3,4).

Obr.3 Riechert Mundingerova sonda pouzivana pro cirkularni stereotaktickou callosotomii
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Obr.4 Rozsah vytvorenych 1ézi v corpus callosum v MRI obraze

5.3 Zavéry

Minimalni invazivita a dobré vysledky predevsim stereotaktickych
amygdalohipokampektomii pro mesialni temporalni epilepsii a stereotaktického feSeni
hypothalamickych hamartoma podporuji dalsi vyuziti stereotaktické lezionalni chirurgie
1 v dobé vypracovanych resekénich zdkroki. DalSim potencialné perspektivnim smérem je
vyuziti koagulace pomoci diagnostickych intracerebralnich elektrod zavedenych
v ortogonalnim sméru spiSe jako paliativni chirurgicky vykon urizikovych nemocnych.

Srovnani lezionalni stereotaxe a stereotaktické radiochirurgie jiz ptesahuje rozsah kapitoly.
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6 Stereotakticka neurostimulace pro farmakorezistentni
epilepsii

6.1 Uvod

Stimulace mozkovych struktur u nemocnych s farmakorezistentni epilepsii je postavena
na dvou strategiich. Prvni Ize popsat jako funkéni modulaci struktur, dilezitych pii vzniku,
Siteni a klinické manifestaci epileptického zachvatu. Dal§i moZnosti je funkéni vytazeni zony
pocatku zachvatu (3). S vyhradami (blize kapitola Lezionalni a stimulacni stereotaktické
vykony pro poruchy pohybu) je mozné akceptovat predstavu, ze stimulace vede ke vzniku
reverzibilni funk¢ni 1éze stimulovanych struktur, hrajicich roli v generaci, propagaci nebo

udrzovani epileptické aktivity, v€etné ovlivnéni projekce z oblasti stimulované struktury (18).

6.2 Cerebellarni stimulace

Souhrnnd analyza vysledkii experimentalnich studii mozeckové stimulace dochazi ke
dvéma zavérim, dalezitym pro vyuziti mozeckové stimulace unemocnych
s farmakorezistentni epilepsii: 1) stimulace vermis a superomedidlniho povrchu mozecku je
z hlediska antiepileptického t¢inku G¢innéjsi nez stimulace lateralni hemisféry

2) stimulace je nejucinnéjs$i v modelech generalizované nebo fokalni limbické epilepsie a
nejméné Ucinna u fokalni epilepsie vychézejici ze senzomotorického kortexu (27).

Implantaci cerebeldrniho stimuldtoru provedl jako prvni Cooper r.1972. Autor
implantoval stimulaéni elektrody oboustranné do oblasti superomedidlniho kortexu mozecku,
puvodné nad jeho ptedni cast, pot¢é nad zadni. Ikdyz pro implantaci povrchovych
mozeCkovych elektrod nebyla pouzita stereotakticka technika, povazujeme stru¢nou zminku

za vhodnou (Obr.1,2).
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Cerebellar Stimulation System

Stimulation Parameters

2.0 uCoulombs/sq.cm./phase
10 pulses/second

RO SR & | 4 minutes ON/ 4 minutes OFF

Obr.1 Lokalizace stimula¢nich elektrod na superomedialni plose mozecku. Pievzato z (27)

A B

Obr.2 Lokalizace stimula¢nich elektrod na superomedialni plose mozec¢ku v RTG obraze.
Ptevzato z (27)

Redukce zachvatl o vice nez 50 % dosaZzeno u 18 ze 32 operovanych nemocnych. Dal§im
vysledkem stimulace bylo i zlepSeni psychomotorického tempa a schopnosti koncentrace.
Subjektivni povaha Cooperovych hodnoticich kriterii umoznila v nasledujicich letech

rozsahlou kritiku jeho praci (6,23).
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Vyuziti mozeckové stimulace unemocnych s farmakorezistentni epilepsii ovSem
negativné ovlivnila publikace zprdvy van Burena vr.1978. Autor randomizoval skupinu
nemocnych s implantovanymi stimulacnimi elektrodami do 2 skupin, kdy u jedné inaktivoval
stimulaci pomoci aluminiové folie blokujici radiofrekvencni pfenos. Autoii neprokézali
pokles poctu zachvatl pii stimulaci ani narast po¢tu zachvatii pfi neaktivni stimulaci (5).
OvSem zplsob vedeni studie a matematicky aparat pro zpracovani dat byl pozdé&ji
zpochybnén. V protikladu s témito vysledky vyznivd Rossiho souhrnnd analyza skupiny
95 nemocnych s epilepsii pro mozeckovou stimulaci pfiznivé. Rizika vykonu byla
vyhodnocena jako piijatelna a az 75 % nemocnych profitovalo z redukce zachvatl zlepSenou
kvalitou zivota (24).

R.1993 byla v 6 americkych centrech zahdjena studie stimulace mozecku pro epilepsii
s vyuzitim implantabilniho systému Medtronic Itrel II (12). R.2007 byly jiz ziskany
zkuSenosti s celkem 130 nemocnymi a vysledky byly oznaceny jako povzbudivé (18).
Casovou dynamiku odpovédi epileptickych zachvatd na mozetkovou stimulaci popsali
Velazco a spol. Pokles poc¢tu zéchvatii zacina v odstupu 1 — 2 mésice po operaci a dale klesa
v prubehu 6 mésicl. V tomto odstupu je jiz stav mozné povazovat za stacionarni. Skupina 5
autory operovanych nemocnych byla ovSem zatizena ¢etnymi komplikacemi. Reoperace pro
dislokaci elektrody byla nutnd u 3 nemocnych a lokalni infekéni komplikace komplikovala
pooperacni prubéh u dalsiho nemocného. Autotfi povazuji mozeckovou stimulaci za uzitecnou
pfedev§sim unemocnych s generalizovanymi tonicko klonickymi a tonickymi zachvaty.
Vykon muze byt zvazen jako paliativni unemocnych s viceloziskovymi zachvaty vcéetné
bitemporalni epilepsie (27).

Zajimavou kazuistiku, popisujici sekéni nalez unemocného zemielého za 16 mésicl
po aplikaci stimula¢nich elektrod na horni plochu mozecku na epilepticky generalizovany
zachvat, publikovali Wright se spoluautory. Ikdyz byla makroskopicky patrnd imprese
implantovanych elektrod na povrchu mozecku, histologické vySetfeni okolniho kortexu
prokazalo pouze minimalni glidzu a ztratu neuronti. Rozsah populace Purkynovych bunck se
nelisil od vysledku biopsie provedené v pribé¢hu implantace (32).

Z obdobi 70.let pochazi prace z bratislavského pracovisté (25), zabyvajici se stimulaci
nucleus dentatus mozecku nemocnych s epilepsii. Vysledky jejich sdéleni spolu s daty
mezinarodni skupiny na jejich praci navazujici prokazuji supresi subklinickych epileptickych
vybojii iredukci Ccetnosti generalizovanych, komplexnich parcidlnich a sekundarné

generalizovanych zachvatl pfi stimulaci nucleus dentatus (17).
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6.3 Stimulace caput nuclei caudati

R.1976 bratislavskd skupina prezentovala skupinu 10 nemocnych s farmakorezistentni
epilepsii, u nichz bylo vyuZito docasné terapeutické elektrické stimulace (v trvani 1 — 8 dnt1)
hlubokych mozkovych struktur (nucleus caudatus — 5 nemocnych, amygdalohipokampalni
komplex a nespecificky thalamus ujednoho nemocného a nucleus dentatus mozecku
u 3 nemocnych) pomoci externalizovanych elektrod. U dvou nemocnych vyuzili moZznosti
simultanni stimulace nucleus caudatus a nucleus dentatus. Dobrého efektu bylo dosazeno
u dvou nemocnych praveé po stimulaci nucleus caudatus (25).

Na préci bratislavské skupiny navazala mezinarodni studie, ktera prezentovala zkuSenosti
se stimulacni terapii pro farmakorezistentni epilepsii u 54 nemocnych. Stimulacni elektrody
byly zavddény nejen do caput nuclei caudati, ale také do nucleus dentatus, nucles
centromedialis thalami, neokortikdlnich a mesiotemporalnich struktur. Jednostranna stimulace
caput nuclei caudati o frekvenci 4 Hz (4 nemocni) inhibovala oboustranné kortikalni a
hipokampalni vyboje. Vysledkem stimulace byla redukce generalizovanych tonicko
klonickych zachvatli, generalizovanych tonickych zichvati, komplexnich 1 simplexnich
parcidlnich zachvatl s generalizaci vrozmezi 70 — 90 %. Naopak vysoka stimula¢ni
frekvence mutize provokovat nebo potencovat epileptickou aktivitu ve stejnostranném

hipokampu a amygdale (17).

6.4 Stimulace nucleus subthalamicus

Na zaklad¢ zkuSenosti s terapii motorickych poruch u Parkinsonovy choroby stimulaci
v oblasti nucleus subthalamicus a experimentalnich poznatkii byla stimulace subthalamického
jadra (uni 1 bilaterdlni) vyuzita také pro terapii nemocnych s farmakorezistentni epilepsii,
unichZ nebyl mozny resekéni vykon. Podle experimentdlnich dat je podstatou Uc¢inku
subthalamické stimulace ovlivnéni nigralni kontroly epileptogennich okruhti. Pfedpoklada se,
ze dorzélni antiepileptogenni zona stfedniho mozku (oblast nachdzejici se ventralné pred
colliculi superiores) je pod inhibi¢ni kontrolou pars reticulata substantia nigra (mediator
GABA). Dezinhibice této oblasti muize byt dosazeno elektrickou inhibici nucleus
subthalamicus nebo aktivaci pallidosubthalamické inhibi¢ni oblasti. Tato dezinhibice ma efekt
pfedevsim u generalizovanych zachvata (2,4).

Technika subthalamické stimulace byla nejprve pouzita u ditéte s inoperabilni kortikalni

dysplazii s vyslednou redukci poctu zachvati o 80 % (2). Naslednid studie Chabardese
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zahrnovala 3 nemocné s parcidlni symptomatickou centralni epilepsii (po stimulaci redukce
poctu zachvatli o 67 — 80,7 %), jednoho s tézkou myoklonickou epilepsii (minimalni redukce
poctu zachvatil) a jiz popsaného détského pacienta s kortikalni dysplazii (16). Subthalamicka
stimulace byla posléze vyuzita naptiklad u dalSich nemocnych s kortikalni dysplazii,
myoklonickou epilepsii (redukce zachvatl ptiblizn€ o 50 %) a jinak nekontrolovatelnymi

bitemporalnimi zachvaty (redukce zachvatii ptiblizné u 50 %) (14,31).

6.5 Thalamicka stimulace

Rychla generalizace kortikdlnich EEG vyboji v pocatku generalizovaného zachvatu
naznacuje, ze propagace =zachvatové aktivity se d¢&je pires strukturu srozsahlymi
anatomickymi a funkénimi spoji, coz splituji pravé struktury thalamu. Rozsahly nébor kortexu
pfi thalamické stimulaci spolu s extenzivnimi anatomickymi spoji intralamindrnich a
sttedocarovych jader thalamu s kortikdlnimi oblastmi podporuji uvahu o uziti stimulace

thalamu pro ovlivnéni farmakorezistentnich epileptickych zachvati (5).

6.5.1 Stimulace nucleus anterior thalami

K volb¢ nucleus anterior thalami jako cile stimula¢ni terapie vedla anatomicka a funk¢ni
prislusnost struktury do Papezova limbického okruhu s jeho rozsdhlymi spoji. Tato uvaha je
potvrzena i modernimi zobrazovacimi technikami, které po stimulaci ptedniho thalamického
jaddra prokazuji zlepSeni metabolismu v temporalni oblasti (21). 1kdyz byla v prvnim
literarnim sdéleni Coopera a Uptona stimulace ptfedniho thalamického jadra provadéna
pomoci elektrod napojenymi na zevni radiofrekvencni transmittery (bez implantabilnich
generatort), vedla k povzbuzujicim vysledkim. U 5 ze 6 nemocnych bylo dosazeno redukce
predevs§im generalizovanych zachvati alespon o 60 % (23,26). Obdobné jako u thalamickych
stimulaci pro tfes Lim popisuje mikrolesiondlni efekt po implantaci elektrody, ovSem
dilezitost elektrické stimulace potvrzuje nardst poctu zachvatl po vypnuti stimuldtoru a
pokles Cetnosti zachvatl po opakovaném zapnuti. Zminény autor stimulaci pfedniho
thalamického jadra vyuzival pfedevS§im u nemocnych s generalizovanymi tonicko klonickymi
1 motorickymi zachvaty (19). Hodaie prezentuje vysledky s oboustrannou stimulaci nucleus
anterior thalamu u 5 nemocnych. Stfedni redukce poctu zachvatti byla 54 % a u 2 nemocnych
redukce poctu zachvatl piesdhla 75 %. Za velmi piekvapivé zjisténi je moZzné povazovat

skute¢nost, Ze redukce poctu zachvatl se nelisi pfi vypnuti nebo zapnuti stimulétoru. Pfi¢inou
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muze byt Limem zpochybnéna 1éze predniho thalamu pfi zavedeni stimulacni elektrody nebo
pamétové schopnosti diive stimulované struktury (15).

Vysledky stimulace ptedniho thalamického jadra detailn¢ hodnoti multicentrickd, dvojité
slepd a randomizovand studie SANTE. Do studie byli zahrnuti dospéli nemocni
s refrakternimi  parcialnimi a sekundarné¢ generalizovanymi zachvaty — celkem
110 nemocnych se stfedni cetnosti zdchvatl 19,5 za mésic. V pritbéhu 3 mésice trvajici slepé
faze po implantaci stimula¢niho systému nebyla polovina nemocnych stimulovana. U druhé
poloviny nemocnych byl stimulator zapnuty (zékladni parametry puls 90 mikrosekund,
frekvence 145 Hz, napéti 5 V, intermitentni stimulace 1 minuta on a 5 minut off). Po tomto
obdobi byla stimulace u vSech nemocnych zapnuta a nemocni byli sledovani po dobu dalSich
9 mésicii. V tomto obdobi byly jiz povoleny omezené zmény stimulacnich parametrd. Pti
hodnoceni vysledkli bylo zfejmé, Ze pribehu posledniho meésice ,.slepé ,, faze studie byla
u stimulované skupiny nemocnych redukce poctu zachvati vyrazné lepsi nez u skupiny
nestimulované. V kontrolni skupiné dosahoval median poklesu poctu zachvatii v kontrolni
skupiné 14,5 % a ve stimulované skupin€ 40,4 %. S odstupem 2 let po implantaci byla v celé
skuping stfedni redukce frekvence zachvatii 56 %. U 54 % nemocnych bylo dosazeno redukce
poctu zéachvatli nejméné o 50 % a 14 % nemocnych bylo po dobu alespon 6 mésicti bez
zachvatl. V souboru nebyla prokdzdna symptomatickd nitrolebni hemoragie nebo mozkova
infekce a stejn¢ tak u zaddného z5 zemielych nebyla kauzalni souvislost s operacnim
vykonem nebo nasledujici stimulaci. U stimulovanych nemocnych byla ovSem pfi analyze
vlivu stimulace na kognitivni funkce a naladu zjisténa vyssi pravdépodobnost vzniku deprese
nebo poruch paméti. Celkové zhodnoceni vysledkli studie prokdzalo, ze DBS ptedniho
thalamického jadra vede k vyznamné redukci epileptickych zachvati u n€kterych nemocnych
s farmakorezistentnimi  parcidlnimi a sekunddrn¢ generalizovanymi zachvaty, bez
vyznamnych nezadoucich G€inkt a zvySenych rizik(9).

Vysledky studie vedly itym Centra pro epilepsie FN u sv.Anny k zahajeni programu
implantace  oboustrannych  elektrod donucleus anterior thalami unemocnych
s farmakorezistentni epilepsii. Nemocni byli do programu zafazeni pii vycerpani moZznosti
farmakologické terapie, nemoznosti resek¢niho vykonu a absenci 1é¢ebné odpovédi pri
vagoveé stimulaci. Pfed vlastnim vykonem byl vagovy stimuldtor explantovan, aby byla
umoznéna bezpec¢na MRI stereotakticka navigace s celotélovou civkou. Inicidlni koordinaty
cilové struktury ve vztahu ke stfedu interkomisuralni linie byly 5,5 mm lateralng, 0 - 2 mm
pred stiedem a 10 - 12 mm nad interkomisuralni linii. Tento bod ovSem neni cilem pro konec

elektrody nebo jeji posledni kontakt. Nucleus anterior thalami se nachéazi tésné
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subependymalné¢ a pifi zavedeni vSech Ctyf aktivnich elektrod stimulacni elektrody
do parenchymu thalamu se distalni konec elektrody nachédzi v nucleus dorsomedialis thalami.
V cilové struktufe se tedy nachéazeji jeden nebo dva kontakty implantované elektrody, které
jsou nejblize baterii. Z chirurgického hlediska je nutné zdaraznit, ze trajektorie nutné prochazi
pies komorovy systém v blizkosti velkych Zil a plexus chorioideus. ZkuSenosti s peroperacni
elektrofyziologickou monitoraci jsou omezené, provadélo ji pouze jedno z center
participujicich na studii SANTE.

V ramci Centra pro epilepsie byly stimulacni elektrody do nucleus anterior thalami
doposud implantovany 5 nemocnym. Anatomické vztahy dilezité pro chirurgicky vykon
shrnuji Obr.3 - 6. Soucasti vykonu je i mikromonitorace, ov§em vzhledem k tésnému prostoru
mezi v.thalamostriata a plexus choroideus zavadime mikroelektrodu v anatomické trajektorii
a dalsi pojistnou 2,5 mm dorzalné od ni. U zaddného nemocného si vysledek monitorace

nevynutil implantaci definitivni stimulacni elektrody mimo anatomickou trajektorii.

Tty Vosmad 5OV RN
| Sl F 00

Obr.3 Poloha nucleus anterior thalamu (ohrani¢eno zelen¢) ve vztahu ke komorovému
systému a ostatnim strukturam thalamu.
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Obr.4 Cilovy bod elektrody ptfesahuje nucleus anterior thalami do dorzomedialniho jadra
thalamu. Délka aktivni ¢asti elektrody (4 kontakty po 1,5 mm, 3 mezery mezi nimi po 0,5 mm
a zakonceni elektrody 1 mm) 8,5 mm. Délka nucleus anterior thalami je obvykle 3 — 4,5 mm.

Obr.5 Priichod trajektorie do nucleus anterior thalami mezi v.thalamostriata a plexus
chorioideus do tuberculum thalami (kolma projekce na prab¢h trajektorie). Pokud prostor
mezi zilou a chorioidalnim plexem nedostacuje, je mozné zavést elektrodu z lateralniho
pristupu pod v.thalamostriata.
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Obr.6 Konecna poloha elektrody v nucleus anterior thalami, nutny prichod elektrody pies
komorovy systém mozku.

Vlastni operacni vykon probehl u vS§ech nemocnych bez komplikaci, poloha elektrod byla
ovéfovana pomoci peroperacniho RTG, stereotaktického CT a MRI pied implantaci baterie.
U zaddného znemocnych provedena vysetieni neprokdzala intracerebralni hematom

k nutnému neurochirurgickému feseni.

6.5.2 Stimulace centromedialniho thalamického jadra

Nucleus centromedialis thalami je velké, ovalné jadro, patfici do retikularniho
thalamického systému. Teoretickym podkladem ucinku stimulace centromedialniho jadra je
pfedpokladany hyperpolarizacni efekt na retikulothalamické a kortikdlni neurony, které hraji
roli v iniciaci a propagaci sekundarné generalizovanych vyboja. Jadro se nachazi v blizkosti

interkomisuralni linie a je tedy velmi dobrym cilem stereotaktické operace (Obr.7)
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Obr.7 Planovani implantace elektrody do centromedidlniho jadra thalamu podle atlasu
Schaltenbrand Bailey (vlevo) a kone¢na poloha zavedené elektrody(vpravo). Pievzato z (29).

Na prvni studie nemocnych soboustranné implantovanymi  elektrodami
do centromedialniho jadra thalamu zr.1987 (5 nemocnych s generalizovanymi tonicko
klonickymi zachvaty, redukce generalizovanych zachvati o 80 — 100 % a parcidlnich
zachvatl o 60 — 100%) a 1993 (zafazeno 23 nemocnych, generalizované, atonické,
komplexni parcidlni ifokadlni zachvaty, vyznamny pokles frekvence zachvati
u tonickoklonickych a motorickych zachvati, nebyly vyznamné zmény uCPS a
generalizovanych zachvatil, pokles zachvatl alespon o 50 % u 12 ze 23 nemocnych) navézala
studie téze autorské skupiny (Velazco a spolupracovnici), ktera zahrnovala celkem
49 nemocnych (28). Vysledky ukazuji, Zze stimulace centrum medianum thalami ucinné
kontroluje generalizované tonické zachvaty, atypické absence a tonické zachvaty, ale ne
komplexni parcidlni zachvaty. Zbytkovy ucCinek na kontrolu zachvath pietrvava i pfi
vypnutém stimulatoru, ovSem tento efekt po delSim sledovani mizi (mozno snad interpretovat
jako leziondlni). V dalsi praci téze skupiny, zabyvajici se stimulaci centromedidlniho jadra
u déti se syndromem Lennox Gastaut, dosahuje celkova redukce poctu zachvatii 87 %. Navic
se uojedinélych nemocnych podafilo dosdhnout uplné eliminace zachvati. Zavaznym
problémem je udrobnych astenickych détskych nemocnych prevence a nasledné feSeni
koznich erozi nad robustnimi stimulatory (29).

Awan uvadi, ze stimulace centromedialniho thalamického jadra je nejucinng;jsi
u generalizovanych tonicko klonickych zachvatl, atypickych absenci a syndromu Lennox
Gastaut (1). Chkhenkeli se spolupracovniky v jiz citované mezinarodni studii, zabyvajici se
vice moznymi cili stereotaktické stimulace pro epilepsii, popsali pifi stimulaci
centromedidlniho jadra frekvenci 20 — 130 Hz desynchronizaci EEG kiivky a nasledné

potlaceni parcialnich motorickych zachvati (17).
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Fisher se spolupracovniky studovali G€innost stimulace centromedidlniho jadra v dvojité
zaslepené studii, kterd zahrnovala 7 nemocnych. Ke stimulaci byly nastaveny 2 hodiny
trvajici série stimulil o frekvenci 65 Hz (1 minuta on, 5 minut off). Pfi zapnutém stimulatoru
byl popsan pokles poctu tonicko klonickych zachvat o 30 %. Pokud byl stimulator vypnut,
byla redukce zachvati vyrazné€ niz8i — 8 %. Po zahdjeni déledobé trvalé stimulace bylo ovSem
dosazeno jesté lepSich vysledkli, kdy u 3 nemocnych se podatilo dosdhnout vice nez 50 %

redukce zachvati (10).

6.6 Stimulace hipokampu

Mechanismus protizdchvatového efektu pfimé stimulace epileptogenniho fokusu se snazi
vysvétlit dvé hypotézy. Jedna se o hypotézu neurochemickou, podle niz pfima stimulace
vyvolava zvysené uvoliiovani inhibi¢nich neurotransmiterti (naptiklad GABA). Elektricka
hypotéza predpoklada, ze v blizkosti elektrody dochazi k inaktivaci neuroni pfii
depolariza¢nim bloku a uzavieni sodikovych kanald.

Mimo nemocnych s bitemporalni epilepsii jsou dalsimi divody pro zvazovani stimulace
hipokampu také poruchy slovni paméti, popisované po levostrannych resekcich i pfi
priznivém vysledku Wada testu, pokud neni prokdzana atrofie hipokampu. Navic také
u né¢kterych nemocnych bez prokazané sklerézy hipokampu je po pravostrannych
temporalnich resekcich popisovana porucha vizuoprostorové koordinace (3,30).

V préci bratislavské skupiny, popisujici vysledky stimula¢ni terapie nemocnych s epilepsii
pomoci externalizovanych elektrod zavedenych do riznych cili, byly u ¢asti nemocnych
stimulovany také struktury hipokampu, ujednoho nemocného spolu s nespecifickym
thalamem. Ke stimulaci byl u jednoho nemocného vyuzit magneticky zaznamenany zaznam
sejmuty z jeho normélniho hipokampu. Vyhodnoceni vysledkii stimulace hipokampu ovSem
redukci poétu zachvatl neprokazalo (25).

Boonova pilotni studie stimulace mesiotemporalnich struktur u nemocnych po invazivni
exploraci pomoci intracerebralnich elektrod prokazuje vice nez 50 % redukci poctu zachvatii
u vice nez 60 % nemocnych (stimula¢ni parametry 130Hz, 2,3 V). U jediného nemocného
byly vokoli stimulacnich elektrod prokazany intracerebrdlni hemoragie, které ale
nevyzadovaly operacni intervenci. Stimulace nebyla spojena s nezadoucimi kognitivnimi
efekty (3). Podobné vysledky prezentuje i Velazco se spolupracovniky (stimulacni frekvence
130 Hz trainy, amplituda 300 mA). Autofi navic popisuji absenci antikonvulzivniho efektu pii

vypnuti stimulatoru, coZ znamen4, Ze se neuplatituje lezionalni efekt (30). Suprese naslednych
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rytmickych vybojii miize byt vyvolana inizkofrekvenéni podprahovou stimulaci (1-3 Hz)
mesiotemporalnich struktur (17). Hipokampélni stimulace je podobné jako stimulace pifedniho

thalamického jadra vhodnéjsi pro terapii parcidlnich zachvata (1).

6.7  Méné obvyklé postupy

6.7.1 Jiné cile

Méné obvyklym cilem pro stimulacni terapii epilepsie a spasticity byl locus coeruleus (8)
s efektem na generalizované i1 psychomotorické zachvaty. Podobné ojedinéle byla provadéna
stimulace corpora mamillaria u nemocnych s nefesitelnymi hamartomy hypothalamu (22) a
dorsomedialniho thalamického jadra. V experimentu se popisuje také stimulace brachium

conjunctivum s inhibici sekundarné generalizovanych zachvatt (21).

6.7.2 Zpétnovazebné systémy

Jiz v obdobi 60. a 70. let 20.stoleti portugalsky neurochirurg Delgado experimentoval se
zpétnévazebnym propojenim snimané elektrické aktivity a stimulacniho zafizeni. Vzorce
mozkové aktivity zpracoval externi pocita¢ a ziskana data byly vyuzita pro stimulaci riznych
oblastech mozku. Komunikace mezi analyzujicim pocitaCem a implantovanym systémem
probihala bezdratové, ale jiz tehdy Delgado popisoval moznost miniaturizace pocitacového
systému do té miry, Ze by mohl byt soucasti implantatu (7).

Na mySlenku zpétnévazebné komunikaci navézala idea systému vysokofrekvenéni
stimulace (500 — 1000 Hz), ktery by byla automaticky spoustén pii detekci epileptické
aktivity v signdlu snimaném z mozkového kortexu. Takto vytvofeny systém (RNS -
Responsible Neurostimulation System Neuropace) se sklada z generatoru, jednoho nebo dvou
subduralnich quadripolarnich stripii nebo intracerebralnich elektrod a programatoru pro
transkutanni programovani. Generator pulst trvale analyzuje pacientiiv elektrokortikogram,
snimany stripovymi nebo intracerebralnimi elektrodami. Pfi rozpoznani patologického EEG
vzorce, ktery byl pfed implantaci naprogramovan do generdtoru, generator automaticky
spousti elektrickou stimulaci definované mozkové struktury.

Pomoci systému je mozné piimo stimulovat epileptogenni zonu, ze které je snimdna
elektricka aktivita (mistni uzaviena klicka). Pokud je cil stimulace mimo epileptogenni zonu

- naptiklad nucleus anterior thalami, hovotime o dlouhé uzaviené klicce.
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Ve skupin¢ 8 nemocnych publikovanych Osoriem se spolupracovniky (4 nemocni
s dlouhou kli¢kou a 4 s mistni uzavienou klickou) bylo procento redukce zachvatii u mistnich
uzavienych kli¢ek v rozmezi od -100 % (Gplna eliminace zachvatli) do nartstu o 36,8 % (1
non respondér). U tfi respondér byla primérna redukce poctu zachvati 86 %. U dlouhych
klicek se procento redukce zachvati pohybovalo v rozmezi - 75,6 % do + 1, 4 % a primér
u dvou respondérti se blizil hodnoté u mistnich kli¢ek - 74,9 % (20). Dalsi studie popisujici
vysledky uziti RNS (NeuroPace Trial) uvadi u7 z 8 nemocnych redukei poctu zachvatl o
vice nez 45 % pii prumérné dobé sledovani 9,2 mésice (11). Teoretickou vyhodou
responzivniho systému je aktivita stimulace pouze pii hrozicim epileptickém zachvatu. Lze
tedy predpokladat snizeni pravdépodobnosti stimulaci indukované funkéni poruchy nebo
habituace. Nelze ani ignorovat del$i Zivotnost baterie.

V soucasné¢ dobé probiha multicentrickd randomizovana studie zabyvajici se
problematikou responzibilnich stimula¢nich systému z hlediska vlastni implantace a kontroly
farmakorezistentni  epilepsie. Vysledky podskupiny nemocnych s farmakorezistentni
mesiotemporalni epilepsii a implantovanym responzibilnim stimulaénim systémem
prezentovali Goodman se spolupracovniky ve formé posteru na sjezdu AANS v San Franciscu
2010. V souboru 95 nemocnych s mesiotemporalni epilepsii autofi prokazali, ze responzibilni
stimulace mesiotemporalnich struktur snizuje frekvenci jednostrannych 1 oboustrannych
mesiotemporalnich zachvatii. V poopera¢nim pribéhu bylo mozné pozorovat i narlstajici
efekt stimulace, kdy se podil nemocnych s 50 % redukci poctu zachvati zvysil z Gtvodnich

34 % na 58 % v odstupu 2 let po implantaci (13).

6.8 Zavéry

Moderni zobrazovaci a elektrofyziologické techniky posunuly resekéni terapii
farmakorezistentni epilepsie z hlediska bezpecnosti vykonu i vysledku epileptochirurgickych
resekci. Ovsem unemocnych, kde neni resekéni vykon mozny, je neuromodulacni lécba
moznou alternativou. I kdyz prezentované vysledky pifinaseji nepochybny piinos pro vybrané
nemocné s farmakorezistentni epilepsii ,rozvoj intrakranidlni stimulace bude vyzadovat studie
zamétené na moznosti volby intrakranidlnich cili u nemocnych s riiznymi typy epilepsie,
stanoveni indikaci a kontraindikaci neurostimula¢ni 1écby a piesny popis nezadoucich ucinka

stimulace v¢etné¢ chirurgickych komplikaci.
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7 Lezionalni stereotaktické operace u psychiatrickych
onemocnéni

71 Uvod

Poznatky o zavaznych nezadoucich ucincich frontalnich lobotomii provadénych
predevsim na konci 30. a ve 40.letech minulého stoleti a nastup prvnich neuroleptik vedly k
utlumu chirurgické terapie psychiatrickych onemocnéni. Nebylo ovSem mozné ignorovat
nemocné, u nichZ ani rozvijejici se farmakoterapie nevedla k kompenzaci onemocnéni (37).
Pravé limity farmakoterapie, zdvazné nezadouci uCinky rozséhlych operaci (maléd citova
kapacita, apatie, emoc¢ni oplostélost, ztrata iniciativy, emocniho zaujeti, spontaneity) a
chirurgické komplikace vedly Fultona se spolupracovniky k navrhu piesné cilenych vykont,
v nichz bylo mozné vidét predstupenn vykonl stereotaktickych (13). Jako piiklad je mozné
uvést undercutting — podetnuti - orbitalnich gyrt a resekci ¢asti pfedniho gyrus cinguli (piedni
cingulotomie).

Pro dalsi vyvoj byly mimo zavedeni stereotaktické operacni techniky urCujici nové
poznatky o podstaté nékterych psychiatrickych onemocnéni, které urcily volbu cilovych
struktur pro stereotaktické operace.

R 1937 Papez publikoval sdéleni A Proposed Mechanism of Emotions, ve kterém
popisuje ulohu okruhu, skladajiciho se z hypothalamu, septalni oblasti, hipokampu, corpora
mamillaria, pfednich thalamickych jader, gyrus cinguli a jejich spojl, pro emoce, uzkost a
pamét’ (41). Tento okruh je nyni oznacovany jako limbicky systém. Z historického hlediska je
nutné zminit, Ze termin le grand lobe limbique (limbus - border - hranice) pro kortikalni
struktury zahrnujici cingulum a parahipokampalni gyrus pouzil r.1878 Broca.

Paralimbické struktury (orbitofrontalni, inzularni a pfedni temporalni kortex, amygdala,
dorzomedidlni thalamicka jadra), tvoifi spojnici mezi neokortexem a limbickym systémem.
Limbicky systém spojuje somatické a visceralni stimuly s vys$§imi kortikalnimi funkcemi a

pridava emocni kolorit k psychickym procestim (31) (Obr.1).
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Obr.1 Schéma struktur limbického systému

1. hipocampus, 2. area entorhinalis,3. amygdala,4. corpora mamillaria, 5. hypothalamus,
6. septum verum(vcetn¢ jader nucleus tractus diagonalis, septalis medialis, pracopticus
magnocellularis), 7. area subcallosa, 8. striae longitudinale corporis callosi, 9. nucleus
anterior thalami, 10. gyrus cinguli, 11. fornix, 12. fasciculus mamillothalamicus, 13. gyrus
dentatus. Prevzato z (7).

Z tohoto pohledu lze akceptovat, Ze psychiatrickd onemocnéni s afektivnimi a
kongitivnimi projevy (napiiklad deprese, obsedantné kompulsivni porucha a jiné uzkostné
poruchy) mohou odrazet dysregulaci limbickych a paralimbickych struktur. Proto byly
chirurgické vykony pro poruchy psychiky cileny pravé na limbické a paralimbické struktury

a cilové struktury drah limbického systému.

7.2 Vykony v oblasti thalamu

Diky rozsahlym spojim s orbitdlnim povrchem celniho laloku se stalo prvnim cilem
stereotaktické operace rozsahlé dorzomedialni jadro thalamu. Cilem vykonu (Spiegel a Wycis
koncem r. 1946) bylo u psychotika s Huntingtonovou choreou nahradit rozsahlou lobotomii
cilenym vykonem na hlubokych strukturdch mozku. Ptes historickou prioritu nelze nevidét
technické nedostatky operace, zminéné v kapitole Stereotaktickd operacni technika - zakladni
pojmy. Pozdéjsi sdéleni popisujici vysledky dorzomedialni thalamotomie unemocnych

s eretickou imbecilitou a termindlni anorexii ukazuji, Ze pfes vyraznou redukci operacniho

233



traumatu zustaly nezadouci Gc¢inky (apatie, porucha vstipivosti a spontaneity), ptipominajici
pravé nasledky prefrontdlni lobotomie (42,54,57). Wada provadél dorzomedidlni
thalamotomii nejen jako primarni vykon, ale také unemocnych po neuspésné lobotomii.
Zlepseni bylo dosazeno u 66 % operovanych(54).

Vysledky histologickych studii thalamu, prokazujici degenerativni zmény thalamickych
jader po vykonech v oblasti limbickych struktur a frontdlniho laloku, vedly k tvaze o

opera¢nim vykonu cileném na oblast pfednich thalamickych jader (Obr.2).

Do TonmelsCT/O0R
| Rl B>

s

Obr.2 Topografie nucleus anterior thalami (zelen¢), nucleus caudatus (Cervené) a nucleus
dorsomedialis thalamu (zlut€) - elektronicky planovaci atlas Schaltenbrand Bailey
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Obr.3 Topografie struktur nucleus dorsomedialis thalami (zluta Sipka) a nucleus anterior
thalami (Cervena Sipka) - elektronicky planovaci atlas Talairach Tournoux

R.1952 navrhl Talairach operace na nucleus anterior thalami unemocnych semocné
strukturovanymi obsesemi, ovSem operace naopak vedla k zesileni stereotypii v chovani
nemocnych (39,51). Nadvornik se spolupracovniky provadéli operace v intergenikuldrnim
prostoru thalamu s cilem ovlivnéni drah spojujicich sekundarni centrum zraku v corpus
geniculatum laterale a sluchu v corpus geniculatum mediale. Po vykonu autofi popisovali
u operovanych nemocnych eliminaci zrakovych i sluchovych halucinace 1 zlepSeni s nimi

spojené agresivity (38,39).

7.3 Vykony v oblasti hypothalamu

Experimentalni prace nositele Nobelovy ceny fyziologa Hesse ukazuje, Ze po stimulaci
hypothalamu dochézi k autonomni a endokrinni reakci s komplexnim motorickym projevem.
[ dalsi data prokazala, ze hypothalamus hraje rozhodujici ulohu v integraci a koordinaci
behavioralniho vyjadieni emoc¢nich stavi (1,18,45,46).

Prvni stereotakticky vykon v zadnim hypothalamu provedl japonsky neurochirurg Keiji
Sano pro agresivitu. Mimo zminénych vysledkid elektrofyziologickych studii se opiral

o vysledky biochemického rozboru tkdné hypothalamu a horniho mezencefala, kde byla
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prokézéana prevaha monoaminoergnich latek. Cilova struktura byla geometricky definovanana
jako stied trojuhelniku tvofeného commissura posterior, massa intermedia thalami a corpus

mamillare, 2 mm laterdln¢ od stény komory (Obr.4).

Obr.4 Hypothalamotomie (ve stfedu Sanova trojuhelniku - massa intermedia MI - corpus
mamillare CM - commissura posterior CP) - laskavosti prof.Nadvornika

Pti operacni stimulaci zadniho hypothalamu dochazi k rozsiteni zornic, zrudnuti obliceje,
tachykardii, hypertenzi, prohloubeni dychani a zvySeni svalového napéti, tedy projevim
sympatikotonie. Stimulace druhostranného hypothalamu po provedené jednostranné 1ézi
vyvolava totozné vegetativni ucinky jako stimulace pfed provedenim léze. Z této skutecnosti
Sano vyvodil nutnost oboustranného provedeni hypothalamotomie (45).

V souhrnném sdé€leni z r. 1972 Sano popsal vysledky stereotaktickych hypothalamotomii
u 43 nemocnych s tézkymi poruchami chovani a agresivitou.Vysledek hodnotil jako vyborny
u 30,2 % a dobry u 65 % nemocnych. Porucha paméti pii postizeni mamillothalamického
traktu byla sice zavaznou, ale vyjimec¢nou a obvykle ptechodnou komplikaci (39,46).

Stereotaktické vykony na hypothalamickych strukturdch se neomezovaly na zadni
hypothalamus. U nemocnych s krimindlni sexudlni deviaci byly provadény stereotaktické
lezionalni operace piedniho hypothalamu. Po stereotaktické predni hypothalamotomii sice u
operovanych nemocnych doslo k poklesu potence, ale tato nezanikla. DalSim disledkem
vykonu bylo sniZeni hladiny gonadotropnich hormonti beze zmény sekundarnich pohlavnich
znakl. Z hlediska medicinského i forenzniho bylo podstatné pohasnuti hypersexudlniho

mySleni spolu se sexudlni fantazii. Pfedni hypothalamotomii byla také provadéna
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u nemocnych s opakovanym sebeposkozovanim, které nemocny proziva jako piijemny pocit.
I ptedni hypothalamotomie byly vzdy provadény oboustranné (43). Pro urceni cilové
struktury je dilezita lokalizace centra sexualniho pudu v bazomediélni ¢asti tuber cinereum
2 mm laterdln¢ od stény III. mozkové komory. V dolni ¢asti cilové struktury (blize
k hypofyze) probihé regulace sexudlnich hormonti, horni ¢ast odpovida za regulaci sexualniho
instinktu a chovani (Obr.5).

U nemocnych s lateralnéji umisténymi 1ézemi byla v pooperacnim priibéhu pozorovana
zvySend chut’ k jidlu s vdhovym pftirtistkem. Tuto skute¢nost vyuzil r. 1974 Eth v terapii
morbidni obezity. Autor provadél predni hypothalamii podobné jako u nemocnych se sexualni

deviaci, ale cilovou strukturu volil 4—6 mm lateraln¢ od stény III. komory(10).

15

Obr.5 Topografie struktur pfedniho hypothalamu

1 - chiasma, 2 - ncl. supraopticus, 3 — IIl.Lkomora, 4 - corpus mammillare, 5 - ncl.
paraventricularis, 6 - centrum sexuale, 7 - centrum nutritivum, 8 - a. hypophysealis, superior,
9 - infundibulum, 10 - tuber cinereum, 11 - a. hypophysealis inferior, 12 - diaphragma sellae,
13 - adenohypophysis, 14 - neurohypophysis, 15 - vv. hypophyseales — laskavosti
prof.Néadvornika

Podobné je mozné za historickou povazovat také indikaci ptfedni hypothalamotomie
u nemocnych s abususem drog a alkoholu. Indikace se opirala o poznatek, ze stereotakticky

vykon ve strukturach ptedniho hypothalamu snizuje chorobnou touhu po prozivani
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piijemnych pociti a slasti (hedonie) (54). Vysledky stereotaktickych pfednich
hypothalamotomii (jednostrannych i oboustrannych) u 13 nemocnych s nezvladatelnym
abusem drog v kombinaci s alkoholem publikovali Dieckmann a Schneider. Podle autort
operace napomdahala nemocnym ke znovuziskani sebekontroly a u vsech bylo dosazeno
redukce sexualniho pudu. OvSem uvyznamného podilu nemocnych byl po oboustranné
hypothalamotomii nedostatek vzruSivosti, amnesticky syndrom a poruchy vizu. Pfes n¢které
pozitivni vysledky autofi v zdvéru konstatuji, ze by uziti pfedni hypothalamotomie mélo byt
omezeno, dokud nebude k dispozici dostatek dalSich informaci ze zdkladniho vyzkumu (8).
Vzhledem k funkénim vztahim je zde mozné zminit i vykony v oblasti fundus striae
terminalis (prouzek bilé hmoty mezi dorzéalni plochou thalamu a nucleus caudatus). Touto
anatomickou strukturou probihaji nervové drdhy spojujici medidlni jadra amygdaly
s ventromediadlnim jadrem thalamu, septalnimi jadry apravé casti hypothalamu pattici
do monoaminergniho systému (39). Indikaci lezionalnich vykona cilenych na fundus stria
terminalis (jadro v blizkosti foramen Monroi) byla agresivita. U autisti byla 1éze fundus stria

terminalis kombinovéna s kapsulotomii (6).

7.4 Vykony v oblasti amygdaly

Vychodiskem pro uvahu o operacich oblasti amygdaly u nemocnych s psychiatrickymi
onemocnénimi se staly prace Kluvera a Bucyho ze 30.let a Terziana s Orem z 50. let
20.stoleti, prokazujici zklidnujici efekt amygdalektomie u experimentilnich zvifat
inemocnych (12,26,52). Dale je mozné zminit izkuSenosti Spiegela a Wycise se
stereotaktickymi operacemi globus pallidum a amygdaly, kdy kromé pozitivniho efektu na
epileptické zachvaty bylo popsano 1izlepSeni psychiatrickych potizi (12,38,39). Také
proponent stereotaktickych operaci amygdaly Narabayashi wuvadi, ze vysledkem
amygdalotomie u epileptikii s psychoemociondlnimi poruchami bylo také zlepSeni kontaktu,
socialni adaptability a redukce agresivity (40).

Diky poznatkiim o funkci amygdalarnich jader bylo mozné hovoftit o urcité selektivité
provadénych vykont. Cilem vykoni k ovlivnéni psychiky (zvlasté agresivity) byla medidlni
amygdalarni jadra, patfici do monoaminergniho systému (38,39). Chitanondh provadél
operace medidlni ¢asti amygdaly také u nemocnych s ¢ichovymi halucinacemi, epileptickymi
zachvaty s ¢ichovou aurou nebo obsesivné kompulzivnim chovanim (neustalé myti pro pocit

zapachu). | kdyz primarni indikaci nebyla vzdy epilepsie, pribéh vykonu kontroloval pomoci
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elektroencefalografické monitorace. Vyznamné zlepSeni poruch chovani bylo provéazeno
vymizenim pfedoperacnich elektroencefalografickych abnormalit (21).

Z historického hlediska je zajimavé zminit, ze Narabayashi a Chitanondh k vytvoteni 1éze
nepouzivali elektrokoagulaci, ale chemickou destrukci (Narabayashi — smés oleje, vosku a
lipiodolu, Chitanondh - jodizovany olej, vosk a olivovy olej) (21,40). Heimburger se
spolupracovniky provadéli destrukci cilové struktury pomoci jejiho zmrazeni -
kryoamygdalotomii. Vykon indikovali 25 nemocnych s epilepsii a agresivnim chovéanim.
Vyrazné zlepSeni popsali u 45 % nemocnych. U 35 % nemocnych s poruchou chovani se
podarilo dokonce dosdhnout remise (17).

Na rozdil odpredchozich Balasubramaim a Ramamurthi pouzivali techniku
elektrokoagulace  amygdalarnich  jader. Cilovou strukturu zaméfovali  pomoci
pneumoencefalografie a ventrikulografie a pfedpoklddanou anatomickou lokalizaci
potvrzovali peroperacnim elektroencefalografickym zaznamem. V rozsahlém souboru 481
operovanych nemocnych bylo velmi dobrych vysledkli dosazeno u 39 % nemocnych a
vyhovujicich u dalich 37 % (2). Narozdil od vySe uvedenych vysledki dosahli Hitchcock
a Cairns  po amygdalotomii  zlepSeni pouze u27,7% operovanych nemocnych
s hyperaktivnim, destruktivnim a vzpurnym chovanim (19).

I pfes rozvoj zobrazovacich technik, ktery umoznil ptfesnéjSi lokalizaci amygdaly, a
vyuziti moderni techniky radiofrekvenéni koagulace pro provadéni piesné definovanych 1ézi
pocet provadénych amygdalotomii v prib&hu poslednich 20 let vyrazné poklesl. Vyjimkou je
prace Lee se spolupracovniky z r. 1998, kteti popsali 2 nemocné, u kterych byla provedena
oboustranna amygdalotomie pro nezvladatelnou agresivitu. I pfes zlepSeni agresivnich raptt

trvaly potize s kontrolou obc¢asné agresivity (28).

7.5 Operace frontalniho laloku mozku

Stereotaktické lezionalni vykony v oblasti frontdlniho laloku vychézely z limitovanych
cilenych operacnich vykonii, navrzenych Fultonem se spolupracovniky (13). Do skupiny
stereotaktickych operaci frontdlniho laloku je mozné zatadit vykony v oblasti bilé iSedé
hmoty - stereotaktickou cingulotomii, subkaudatovou traktotomii (innominatotomii),
limbickou leukotomii (subkaudatova traktotomie s cingulotomii), léze v oblasti nucleus

accumbens a predni kapsulotomii.
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7.51 Cingulotomie

Oboustrannou stereotaktickou cingulotomii popsali jako prvni Foltz a White r. 1962.
[ kdyz byla ptvodni indikaci nezvladatelnd bolest, nejlepsi vysledky byly popisovany
u nemocnych se soucasnymi anxiozn¢ depresivnimi stavy (11). Podobné vysledky publikovali
i Kelly a Laitinen. Tito autoii také prokézali, Ze stimulace ptfedniho cingula ovliviiuje
autonomni odpovéd’ a tizkost. Laitinen indikoval pfedni cingulotomii pro afektivni psychozu
a eretismus a také u nemocnych s epilepsii (23,27).

Teuber a Corkin indikovali stereotaktickou cingulotomii ve skupin¢ 34 nemocnych
s chronickou bolesti a depresi, ale také piekvapiveé se schizofrenii. U operovanych nemocnych
neprokdzali novou vyznamnou poruchu chovani, postiZeni intelektu nebo trvaly neurologicky
deficit a u nemocnych s chronickou bolesti a depresi pooperacni vySetieni dokonce prokazalo
vyrazné zlepSeni 1Q. Efekt vykonu byl ale minimalni u schizofrenikii (53). Podobné vysledky
prinesla také Ballantinova studie z r.1987, ktera po provedené cingulotomii prokazala vyrazné
zlepSeni u 62 % nemocnych s afektivni poruchou (3).

Z neurochirurgického hlediska je zvlast¢ dilezity vztah lokalizace a rozsahu
stereotaktické 1éze kvysledku operace. Vztah rozsahu a lokalizace stereotaktické
cingulotomie v MRI obraze ke klinickému vysledku studovali Steele se spolupracovniky.
Vysledky byly nejlepsi pfi umisténi 1éze v pfedni €asti gyrus cinguli. Optimalni objem 1éze
z hlediska klinického efektu (maximalizace piinosu operace pii minimalizaci rizika
komplikaci nebo nezadoucich ucinkil) se pro soucet objemu obou 1ézi pohybuje mezi 1000 a

2000 mm® (48).

7.5.2 Subkaudatova traktotomie

Principem subkaudatové traktomie, poprvé popsané Knightem r. 1964, je protéti drah,
spojujicich Celni lalok s amygdalou a hypothalamem. Operace je nékdy oznacovana jako
innominatotomie (25,32). Vykon byl nej¢astéji provadén u nemocnych s depresi a obsedantné

kompulzivni poruchou (OCD) (Obr.6).
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Obr.6 Ptiblizna lokalizace oblasti pro provedeni stereotaktické subkaudatové traktotomie pod
hlavou nucleus caudatus (Cerveny oval)- anatomické schéma pievzato z (7).

Operace byla velmi popularni ve Velké Britanii. Na pracovisti pojmenovaném podle jiz
zminéného autora Geoffrey Knight Unit v Londyné bylo v letech 1961 - 1994 provedeno
témet 1300 subkaudatovych traktotomii pfedevS§im unemocnych s refrakterni zdvaznou
depresi se suiciddlnimi tendencemi nebo cCastymi rychlymi zménami néalady. Na tomto
pracovisti bylo také v 80. letech provedeno ptes 75 % z celkového poctu psychochirugickych
operaci ve Velké Britanii.

Podle prace publikované r.1994 bylo po provedené operaci 40 - 60 % nemocnych schopno
vést normdlni nebo témét normalni Zivot, ikdyz nebylo mozné vysadit psychiatrickou
medikaci. Vysledkem operace byl i pokles suicidality na 1 %, coz je vyrazné zlepSeni proti
15 % nemocnych s obtizné kontrolovatelnou afektivni poruchou. V diskusi o moznosti
klinickych studii k pritkazu efektu stereotaktické operace ve srovnani s konzervativni terapii
autofi korektné poukazuji na skutecnost, Ze subkaudatovéa traktotomie (a obecné jakakoliv
stereotakticka operace unemocného s psychiatrickych onemocnénim) zistavda metodou
posledni volby pii selhani dostupné terapie. Provedeni studie ke srovnani subkaudatové
traktotomie (nebo jiného stereotaktického vykonu) s neoperacéni terapii tedy neni mozné (5).

Dalsi sdéleni z Geoffrey Knight Unit analyzovalo vysledky subkaudatovych traktotomii
provedenych v letech 1979 — 1991 pro obsedantné kompulsivni poruchu a poruchy nélady.
S odstupem 1 roku po vykonu byl u 84 z 249 operovanych vysledny stav hodnocen jako

dobry. Z nezadoucich ucinkl autofi zmifnuji pooperacni zhorSeni nékterych pamétovych testi.
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U fady nemocnych byla ztrata vzpominek na neddvné udalosti kompenzovana tendenci
k vytvéfeni imagindrnich zazitki (20).

Vysledky subkaudatové traktotomie provadéné pomoci radioaktivniho ytria - *° Y (kratky
polocas rozpadu) v souboru 134 nemocnych publikoval r. 1975 Goktepe. Dobrych vysledkt
bylo dosazeno u 68 % nemocnych s depresi, 62,5 % s uzkostnymi stavy a 50 % s obsedantni
neurézou. Vysledky byly Spatné unemocnych se schizofrenii, poruchou osobnosti,
naduzivanim 1€kt nebo alkoholu. Ke komplikacim patfily epileptické zachvaty, zmény

osobnosti a za zminku stoji idestrukce hypothalamu po migraci radioaktivniho materidlu

(15).

7.5.3 Limbicka leukotomie

Podstatou limbické leukotomie (subkaudatova traktotomie spolu s cingulotomii) je
kombinace pferuSeni orbitofrontothalamickych drah pii subkaudatové traktotomii
s prerusenim vlaken bilé hmoty probihajicich pod gyrus cinguli pii cingulotomii. Podle
ptedpokladu autorti (Kelly) méla kombinace 1ézi postihujici limbicky systém (cingulum) a
paralimbické struktury (subkaudatova oblast) vést k lepsi kontrole pfiznakd. Po operaci bylo
popsano zlepseni u 89 % nemocnych s obsedantni neurdzou, 66 % nemocnych s chronickou
uzkosti a 78 % s refrakterni depresi. Pfekvapivé vysoké bylo procento zlepSenych nemocnych
v malém souboru operovanych pacienti se schizofrenii (80 %). K progresivni redukci
priznakt s obCasnymi fluktuacemi dochdzelo v pribéhu prvniho roku po operaci.

Nejcastejsim nezddoucim tc¢inkem vykonu byla letargie u 12 % operovanych (23).

754 Predni kapsulotomie

Podstatou pfedni kapsulotomie je pieruSeni frontothalamickych spoji v pfednim raménku

capsula interna v misté, kde prochazeji mezi nucleus caudatus a putamen (Obr.7).

242



Obr.7 Prubéh drah capsula interna mezi nucleus caudatus a putamen - ptedni raménko zluta,
modfe putamen, caudatum cerven¢. Cil pro stereotaktickou kapsulotomii - pfedni tfetina
predniho raménka capsula interna (5 mm za hrotem frontalnich rohii, 20 mm lateralné

od stfedni ¢ary, na Girovni interkomisuralni linie). Upraveno z (7).

Ptedni kapsulotomie byla indikovana pfedevSim u nemocnych s depresi, chronickymi
uzkostnymi stavy a obsedantni poruchou(44). Ve skupiné prvnich 116 nemocnych
operovanych Leksellem (stereotakticky i radiochirurgicky) bylo dosazeno uspokojivych
vysledkl u 50 % nemocnych s obsedantni poruchou a 48 % nemocnych s depresi. ZlepSeni se
podafilo dosdhnout pouze u 20 % nemocnych s Gzkosti. Vysledky je nutné vnimat ve smyslu
pomérné piisnych kritérii nastavenych autory, ktefi jako dobré vysledky akceptovali pouze
nemocné zcela bez ptiznakii nebo vyrazné zlepSené. Pooperacni zhorSeni bylo pozorovano
predevs§im u nemocnych se schizofrenii, méné Casto s depresi a obsedantni poruchou (29).
Mindus 1.1991 retrospektivné zhodnotil vysledky provedené kapsulotomie u vétSiny
publikovanych nemocnych (hodnoceno 213 nemocnych z celkem 362 publikovanych). Dobry
vysledek byl popsan u 64 % operovanych pacientt (36).

7.5.5 Lezionalni operace nucleus accumbens

Nucleus accumbens se nachézi rostralné¢ od commissura anterior, pod pfednim raménkem
capsula interna, laterdln¢ od vertikalni casti fasciculus diagonalis (Broca) a medidlné
od claustra a piriformniho kortexu. Dorzolaterdln¢ dosahuje k ventralnimu putamen

a dorzomedialné k centralni ¢asti nucleus caudatus.
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Anatomicky se nucleus accumbens d€li na2 ¢asti. Prvni je plast (shell)
na ventromedidlnim okraji nucleus accumbens, ktery je anatomicky a funkéné spojen
s limbickym systémem. Dalsi ¢ast - jadro (core) je funkeéné spojena s extrapyramidovym
motorickym systémem (33). Funkéné a anatomicky predstavuje nucleus accumbens centralni
prepojovaci strukturu mezi amygdalou, bazalnimi ganglii, mezolimbickymi dopaminergnimi
oblastmi, mediodorzalnim thalamem a prefrontdlnim kortexem. Nucleus accumbens moduluje
tok informaci zamygdaly do bazdlnich ganglii, mezolimbickych oblasti, thalamu a
prefrontalniho kortexu. Poruseny informacni tok z amygdalarniho komplexu muize vést ke
vzniku uzkostnych poruch a obsedantné kompulzivni poruchy (50). Podobné vykon
na mesokortikolimbickém dopaminergnim okruhu, jehoz soucasti je pravé nucleus
accumbens, mulze snizit touhu po drogédch a Cetnost relapsii po detoxikacni terapii (14)

(Obr.8).

Frontal Ej_obe., 4

Obr.19 Topografie nucleus accumbens (NA- zluty kruh) ve vztahu ke strukturam bazalnich
ganglii (Caudate - nucleus caudatus, GP- globus pallidum, Putamen) Pfevzato z (34).

Wu se spolupracovniky provedli oboustrannou leziondlni operaci nucleus accumbens
u 12 nemocnych se zavaznou zavislosti na alkoholu. K poopera¢nimu relapsu doslo
u 3 pacientli (u vSech do 12 mésict po operaci). U jediného z nemocnych byla chirurgicka
komplikace - pfechodna dysosmie (vztah operované oblasti k ¢ichovym strukturdm).
Neuropsychologické testy prokazaly zlepSeni ve skalach, popisujicich zavislost na alkoholu a

touhu po ném (55).
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7.5.6 Transplantace nervové tkané

I kdyz se jednd o problematiku, souvisejici stématem kapitoly pouze okrajove,
povazujeme za vhodné uvést alespon kratkou zminku o této problematice. Prvni transplantace
nervové tkané do mozku schizofrenni nemocné se uskute¢nila dne 24.11.1987 v Ustavu pro
vyzkum vys$i nervové cCinnosti v Olomouci (autofi Nadvornik, Kolafik). Autofi provedli

transplantaci serotoninergni embryonélni mozkové tkané celkem u 4 nemocnych (39).

7.6  Soucasny stav a zavéry

Podle soucasnych poznatkll 1ze ocekavat pozitivni efekt leziondlni stereotaktické operace
predevsim u nemocnych s obsedantné kompulzivni poruchou a velkou depresi nebo bipolarni
poruchou. Moznymi kandidaty operace zakroku jsou také nemocni se smiSenymi poruchami
kombinujicimi uzkost, depresi a obsedantn¢ kompulzivni poruchu (9). Schizofrenie neni
v soucasnosti povazovana za indikaci k opera¢nimu vykonu, i kdyZ u ojedinélych nemocnych
s tézkymi agresivnimi rapty a moznosti sebeposkozeni nebo ohrozeni okoli by mohla byt
zvazovana oboustrannd amygdalotomie nebo hypothalamotomie.

Celosvétovy pocet v soucasnosti ro¢né provadénych lezionalnich psychostereotaktickych
vykonli neni znam. Podle odhadu stereotaktického neurochirurga Eman N. Eskandara
z Massachusetts General Hospital neni v USA a Velké Britanii ro¢né provadéno vice nez 25
lezionalnich stereotaktickych operaci pro psychiatrické diagnézy. Sam autor provadi 6 az 12
takovych operaci vykonti ro¢né (58).

Dle Eliamela je vyhodou leziondlni chirurgie pii srovnani se stimulaci skutecnost, Ze
jednorazova leziondlni operace nevyzaduje celozivotni sledovani s nutnosti readjustaci
stimulace, vymén vybitych baterii a intervenci pro komplikace spojené s implantatem.
Zminuje i relativné nizsi ekonomickou naro¢nost leziondlniho vykonu proti neurostimulaci.
Proti této uvaze je nutné postavit nevratny charakter 1éze, nemoznost jeji adjustace, snad
s vyjimkou rozsifeni pfiliS malé 1éze, a zvazit istigma destruktivniho vykonu na mozku
u psychiatrického nemocného. Lezionélni vykony je mozné dle autora zvazovat u nemocnych,
pro které¢ je neakceptovatelna perspektiva celozivotniho programovani stimulatoru a péce
o ngj (9). OvSem tento nazor vyvazuje alespon ¢astecné¢ podobna nutnost celozivotni péce a

sledovani u psychiatrického nemocného po lezionalnim stereotaktickém vykonu.
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Pro soucasné prace, popisujici vysledky leziondlnich operaci unemocnych
s psychiatrickymi onemocnénimi, je charakteristick¢é exaktni hodnoceni vysledkli pomoci
standardnich $kal, vytvofenych pro jednotlivd onemocnéni.

Kim se spolupracovniky provadeli u nemocnych s OCD limbické leukotomie nebo predni
cingulotomie a unemocnych s depresi subkaudatovou traktotomii samostatné¢ vykon nebo
v kombinaci s cingulotomii. U agresivnich nemocnych kombinovali amygdalotomii se
subkaudatovou traktotomii. Vysledky byly hodnoceny pomoci standardnich 8$kal pro
agresivitu (OAS - Overall Aggresivity Scale), obsedantné kompulzivni poruchu (Yale Brown
Obsessive Compulsive Score) a depresi (Hamilton Depression Rating Scale). Terapeuticka
odpovéd’ vyjadiend vySe zminénymi Skdlami se pohybovala v rozmezi 35 — 65 %. Vykony
nebyly zatizeny vyznamnou morbiditou (24).

R. 2008 publikoval Shields vysledky leziondlnich stereotaktickych operaci pro tézkou
depresi refrakterni na terapii v souboru 33 nemocnych. Jako primarni vykon provadé¢li predni
cingulotomii a u non respondért doplnili subkaudatovou traktotomii. S primérnym odstupem
30 mésicit po ukonceni terapie bylo mozné 33,3 % nemocnych hodnotit jako respondéry,
42,4 % jako cCastecné respondéry a 24,2 % jako non respondéry. V souboru nemocnych, kde
byla provedena jedina operace, byl podil respondérii 41,2 %. U nemocnych, kde bylo nutné
po ptedni cingulotomii doplnit dalsi vykon, byl podil respondért nizsi - 25 % (68).

U 35 nemocnych s refrakterni obsedantné kompulzivni poruchou provedli Liu se
spolupracovniky =~ oboustrannou  stereotaktickou  kapsulotomii. = Po operaci  bylo
57 % nemocnych bez potizi a u 29 % nemocnych bylo vyznamné zlepSeni. 14 % nemocnych
se po operaci nezlepsilo (47).

Déle je mozné uvést vysledky limbické leukotomie u 16 nemocnych s farmakologicky
nezvladatelnou bipolarni poruchou, publikované tchajwanskou skupinou. Hodnoceni nalezti
prokézalo pozitivni efekt pfedevSim na depresi a anxiozitu, ale operace neovlivnila manické a
aktivni pfiznaky (22).

V kazuistickém sdéleni Barier se spolupracovniky unemocné se zdvaznou refrakterni
OCD a anorexii indikovali oboustrannou piedni kapsulotomii. Pfi hodnoceni za 3 mésice
od operace pozorovali normalizaci pfijmu potravy a vahy spoklesem obsedantné
kompulsivnich ptiznakii obecné i ve vztahu k jidlu (4).

Z nedavného obdobi je mozné uvést také leziondlni stereotaktické operace pro syndrom
Gilles de la Tourette. U téchto nemocnych Sun se spolupracovniky provadéli oboustrannou
predni kapsulotomii. Cil volili v pfedni nebo zadni tietiné prfedniho raménka capsula interna.

Porovnani klinického efektu razné lokalizovanych 1ézi prokéazalo vyssi ucinnost vykonu
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v zadni tfetin€ capsula interna (primérna redukce ptiznakli >80 %) neZ u 1ézi v ptedni tieting
(pramérnd redukce ptiznak >50 %) (49).

Pozornost zasluhuje také sdéleni Medvedéva se spolupracovniky, popisujici vysledky
oboustranné kryocingulotomie u 348 nemocnych s tézkou zavislosti na heroinu. Pfi indikaci
vykonu autofi vychazeli z predpokladu, ze chovani nemocnych vramci zavislosti je
charakterizovano zavaznou obsedantné kompulzivni slozkou. Z chirurgického hlediska lze
ocenit, Ze pouze u4 nemocnych z velmi rizikového souboru doslo k opera¢ni komplikaci
ve smyslu intracerebralniho hematomu, subdurdlniho krvaceni nebo poopera¢ni infekci. Dle
autorl vSichni nemocni v dobé propusténi uvadéli absenci touhy po drogach. Dlouhodobé
vysledky jsou ovsem mén¢ piesvédcivé. Efekt vykonu s odstupem 2 let bylo mozné hodnotit
pouze u 187 nemocnych z pivodnich 348, tedy uméné nez 60 %. 45 % z hodnocenych
nemocnych kompletné¢ abstinovalo, u 17 % byla jedna nebo dvé epizody uziti drog, u 13 %
bylo castecné zlepSeni a u 12 % nemocnych byl abusus drog beze zmény. Autofi spravné
uvadéji, ze ucinna lécba drogové zavislosti nemlize zahrnovat pouze léCbu obsedantné
kompulzivni slozky, ale také 1écbu fyzické drogové zavislosti (35).

Cinsti autofi provedli u 28 nemocnych s drogovou zavislosti (heroin, opium a opiaty)
oboustranné lezionalni operace v oblasti nucleus accumbens, kde Heath piedpokladal centrum
slasti (16). Podminkou pro zatazeni bylo trvani zavislosti vice nez 3 roky a nejméné 3
odvykaci pokusy. OvSem pouze u 11 nemocnych nedoslo v prib¢hu doby sledovani k relapsu
a doba sledovani pfesahovala 6 mésici pouze u 4 nemocnych. U n€kterych nemocnych byly
pooperaéné¢ popsany piechodné poruchy paméti a zmény osobnosti. Je nepochybné
pozoruhodné, ze u velmi rizikovych nemocnych nebyly popsany pooperacni hematomy nebo
infekce (14).

Autofi zjiného cinského pracovisté studovali vysledky operaci v oblasti nucleus
accumbens u nemocnych s drogovou zavislosti ve vztahu k rozsahu provedené léze. Efekt
operace (drogova abstinence) hodnotili na zékladé anamnézy, vySetieni opiati v moci a
naloxonového testu. Nejlepsi efekt operace prokazali (abstinence az u 80 % nemocnych)
u pacientl, u kterych byly léze nucleus accumbens rozsifeny lateralné a dopiedu od cilové
struktury. Pokud byly 1éze rozsifeny jinym smérem nez laterdlné, uspéSnost vykonu
nepiekraovala 50 % a mnavic cetnost neuropsychiatrickych nésledkt (autofi blize
nespecifikuji) dosahovala témé&f 25 % (56).Na tomto misté je také nutné zminit, ze r.2004
Ministerstvo zdravotnictvi Ciny zakazalo klinické vyuZiti stereotaktickych lezionalnich

operaci u narkomanti (58).
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Pozornost a predevsim diskusi o indikacich a dosazenych vysledcich zasluhuji vysoké
pocty stereotaktickych ablativnich vykont, provedené na nckterych Cinskych pracovistich.
Podle udaja z Wall Street Journal bylo v Nanjingu (Hospital 545) od r.2004 provedeno vice
nez 1000 stereotaktickych ablativnich vykont, nejcastéji pro schizofrenii, ale také pro depresi
a epilepsii. Jeste vice vykona bylo provedeno od r.2001 v No 463 Hospital People Liberation
Army v Shenyangu — ptiblizné 2000. Popis vysledkli se omezuje na strohé konstatovani, Ze
zlepSeni je popsano témét uvSech nemocnych. 1kdyz zdrojem dat neni publikace
v recenzovaném odborném casopise s vysokym Impact Factorem, jednd se o clanek
publikovany na prvni strané prestizniho narodniho periodika (Wall Street Journal). V tomtéz
Clanku prezident americké spolecnosti pro stereotaktickou a funkcéni neurochirurgii Michael
Schulder prohlésil: ,, Toto zcela pfesahuje pravidla. I kdyby jich operoval 10, bylo by to velmi
kontroverzni. Nikde v USA neni (abla¢ni vykon) provadén pro schizofrenii.. Pokud se data
potvrdi jako pravdiva, jednd se o epidemii ablativnich psychochirurgickych zakroku,
srovnatelnou s epidemii frontalnich lobotomii v éfe Freemana, coz opét naléhavé stavi

do poptedi problém zneuzitelnosti nevratného vykonu (58).
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8  Stereotakticka neurostimulace u psychiatrickych
onemocnéni

I kdyz jsou leziondlni stereotaktické vykony precizné cilené a Setrné, jsou ireverzibilni.
Proto v poslednich dekadach dochézi k narlGstu poctu publikovanych praci, zabyvajicich se
problematikou terapie néckterych psychiatrickych onemocnéni pomoci stereotaktické
neurostimulace s vyuZitim intracerebralné zavedenych elektrod. Podobné jako u ostatnich
indikaci funk¢nich stereotaktickych vykonl je hlavni vyhodou neurostimulacni terapie jeji
reverzibilita a moznost upravy zménou parametri stimulace nebo zménou stimulovanych
kontakti u multikontaktnich elektrod. Nevyhodou je ekonomicka naro¢nost dand cenou

implantovaného neurostimulatoru (48).

8.1 Historicka vychodiska

Jednim z teoretickych vychodisek stereotaktické stimulace u psychiatrickych nemocnych
se stala experimentalni prace neurologa Jamese Oldse. Autor prokézal, ze experimentalni
zvitata vnimaji jako pfijemny podnét stimulaci v oblasti septum pellucidum a stimulace
umoznila usmériiovat pohyb krysy v experimentalnim boxu. Jiny experiment prokazal, Ze
pokusna zvitata davaji prednost stimulaci septalni oblasti pted pfijmem potravy. Pokusy
s autostimulaci pomoci nozni packy vedly diky vysoké frekvenci autostimulace az
k vyCerpani pokusnych zvirat (50).

V 50.letech 20.stoleti provadél Robert Heath z Tulane University New Orleans stimulaci
septalnich struktur pomoci pfechodné zavedenych externalizovanych elektrod u nemocnych
s epilepsii, nesnesitelnou bolesti nebo pifed hospitalizaci ve statnich psychiatrickych
institucich. Autor vychézel z predpokladu, ze stimulace centra slasti (které predpokladal prave
v septalnich strukturdch) mlze vést ke zlepSeni stavu. Pfi stimulaci byla identifikovana
iaverzivni centra, jejichz stimulace vyvolavala zufivost. V 60. létech zacal Heath
experimentovat se stimulaci a autostimulaci nemocnych zptisobem, ktery se neodliSoval
od pokusti Oldse. V pribéhu jednoho z vykont byla napiiklad provadéna stimulace septalnich
a paraseptalnich oblasti (odpovidajicich podle Heatha ptiblizn¢ nucleus accumbens) - ,, ... B
19 se stimuloval az k bodu, kdy vnimal pouze vSe ptekryvajici pocit euforie a musel byt
odpojen inavzdory jeho intenzivnim protestim®. Dr. Heath byl pfesvédéen o tom, ze

elektricka stimulace centra slasti mize 1é¢it homosexualitu (22,24,46).
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V podobnych sdélenich Jos¢ Manuela Rodrigueza Deldaga se objevuje i1 mySlenka
stimoceiverll — internalizovanych pfijimact. Stimulace mozkovych struktur se odehravala
pfes implantovany pfijimac napojeny na intracerebralni elektrodu pomoci radiofrekvencnich
generatort piilozenych na stimoceiver. Nemocného nebylo tedy nutné piipojovat na zevni
stimula¢ni zafizeni a elektroda se stimoceiverem byla skryta pod povrchem téla.

Na ptelomu 60. a 70.let vzbudily zminéné prace velky zajem o rehabilitaci vézili pomoci
elektrické stimulace mozku. VedlejSim produktem uvedenych experimenti byly také obavy,
ze vlada Spojenych statl planuje kontrolu populace pomoci mozkovych implantatt (24).

Pii hodnoceni praci Heatha je mozné se pridrzet Baumeisterova sdéleni zr.2009.
Citujeme: ,,tulanské experimenty s elektrickou stimulaci mozku nemély ani klinické, ani
védecké opravnéni.“ a ,byly pochybné a skodlivé, ikdyz byly poméfovany standardy
vcerejska“ (3). Podobné kriticky se vyjadril iptedni stereotakticky neurochirurg Laitinen
(renesance pallidotomii), ktery napsal. ,,u 2 nemocnych pocet elektrod a kanyl zavedenych
do vétsiny mozkovych struktur dosahoval poctu 19 a 29 a bylo pouze minimum snahy
zaznamenat, pro¢ to bylo tak dulezité pro jejich 1écbu. Neni pochyb, Ze ve studii byly
ignorovany vesker¢ etické aspekty. Méla by byt diskutovéna i etickd odpovédnost vydavateld,

kteti podobna sdéleni piijimaji k publikaci® (21,31).

8.2 Indikace neurostimulacni terapie v psychiatrii - obecné poznamky

Mimo obecnych poznatki 0 mechanismu hluboké mozkové stimulace vychazeji soucasné
moznosti neuromodulacni terapie ze zkuSenosti, ziskanych pfi stereotaktickych lezionalnich
operacich. Dale se opiraji o poznatky ziskané¢ diky neuroradiologickym zobrazovacim
metodam a v neposledni fad¢ o technické moznosti novych implantabilnich stimulétort.

Nejcastéjsi indikaci k hluboké mozkové stimulaci v psychiatrii v soucasnosti predstavuji
medikamentozné nezvladatelna deprese, OCD, méné Casto syndrom Gilles de la Tourette a
agresivita. Mimo peclivé indikace a precizniho provedeni vykonu je nutné zduraznit nutnost
interdisciplinarni spoluprdce a ndasledné komplexni psychiatrické, psychologické a
rehabilitacni péce.

Prikladem organizacniho fteSeni slozité problematiky indikaci nemocnych k
psychostereotaktickému zékroku je belgickd interdisciplindrni komise Flemish Advisory
Board (univerzita Leuven). Pro ilustraci uvadime udaje, tykajici se Cetnosti indikace

psychostereotaktickych zékrokd. V pribéhu 7 let bylo poddno 91 Zadosti o provedeni

stereotaktické operace pro psychiatrické onemocnéni. Z tohoto poctu 9 nemocnych

254



nespliiovalo indika¢ni kriteria, 65 nemocnych dostalo pozitivni doporuceni komise a 50
pacientli bylo operovano. Cetnost vykonil pro psychiatrickd onemocnéni tedy v Belgii

dosahuje 0,6 vykonu/1 milién obyvatel/rok (12).

8.3 Hluboka mozkova stimulace pro depresi

PET studie prokazaly, Ze korelatem uspésné farmakologické terapii deprese je pokles
aktivity v subgenudlnim gyrus cinguli. Popsané zmény v subgenudlnim gyrus cinguli jsou
pozorovany i pii Uspésné elektrokonvulzivni terapii a provazeji ipozitivni efekt placebo
medikace. Také PET studie po implantaci vagového stimulatoru pro obtizn¢ 1é¢itelnou depresi
prokézaly po roce stimulace pokles metabolismu sahajici od subgenualni oblasti gyrus cinguli
po frontalni pol (51). Kli€ovou oblasti pro remisi deprese je tedy subgenudlni oblast gyrus

cinguli (Broadmanova area 25) a prefrontalni kortex (35,44) (Obr.1,2).
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Obr.1 Pokles pritoku krve v area 25 (subgenualni cingulum) po DBS. Pievzato z (45).
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Obr.2 Lokalizace cile v oblasti area 25 (Broadman) - subgenualni gyrus cinguli a stav
po implantaci intracerebralnich elektrod. Pfevzato z (45)

V pilotni studii publikované r.2005 Mayberg se spolupracovniky popisuji skupinu
6 nemocnych s refrakterni depresi, kterym byly oboustranné¢ do subgenudlniho cingula
implantovany stimula¢ni elektrody, napojené na internalizovany generator. U4 ze
6 nemocnych vedla stimulace k remisi refrakternich depresivnich ptiznakii(45).

Lozano se spolupracovniky publikovali vysledky stimulace subgenudlniho cingula (area
25) provedené u 20 nemocnych (6 nemocnych z vyse uvedené pilotni studie a 14 nemocnych
nové zatazenych) sjinak neovlivnitelnou zavaznou depresi. Cetnost respondéra  pii
hodnoceni vysledku pomoci HDRS (Hamilton Depression Rating Scale) dosahovala 1 mésic
po operaci 35 % a Cetnost remisi byla 10 %. S odstupem 6 mésici po operaci je mozné
60 % nemocnych hodnotit jako respondéry a remise onemocnéni bylo dosazeno
u 35 % nemocnych. Stru¢né uvadime zakladni principy hodnoceni podle HDRS : dotaznik o
17, resp. 21 polozkach, hodnoceni kazdé polozky podle tize piiznakii od O - neni pfitomno
po 4 - tézky stupeini, celkové skore 0 - 7 normalni, 8 - 13 lehkd deprese, 14 - 18 stfedni
deprese, 19 - 22 tézka deprese, nad 23 - velmi tézka deprese). Za respondéra je povazovan
nemocny, uné¢hoz lé¢ba vedla k alesponn 50% redukci souétu jednotlivych polozek.

U nemocnych s remisi je nutné dosazeni skore 7 bodi nebo méné (37).
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V praci Blomstedta hodnotici 20 nemocnych s depresi byla po roce stimulace subgenudlni
oblasti gyrus cinguli primérna redukce hodnoty HDRS o 52 %. 35 % nemocnych se blizilo
remisi onemocnéni nebo této remise dosahlo (4).

Pro vyuziti stimulace pfedniho raménka capsula interna u nemocnych s depresi svédcily
zkuSenosti s leziondlni chirurgii. Malone se spolupracovniky indikovali oboustrannou
stimulaci pfedniho raménka capsula interna a sousedni pfedni Casti striata unemocnych
s depresi rezistentni na terapii, u kterych selhaly alesponi 3 skupiny antidepresiv a zlepSeni

nepfinesla ani psychoterapie nebo elektrokonvulzivni terapie (Obr.3).

Obr.3 Stereotakticky implantované elektrody do oblasti ptedniho raménka capsula interna
na hranici capsula interna a piedni ¢asti bazalnich ganglii. Pfevzato z (8).

Autofi operovali 15 nemocnych s chronickou, tézkou a vysoce refrakterni depresi.
Komplexni vyhodnoceni bylo provedeno pomoci standardni Skaly HDRS i dalSich Skaly
hodnoticich tizi deprese - Montgomery Asberg Depression Rating Score (MADRS) a skaly
hodnotici celkovy funkéni stav - Global Assesment of Function State (GAFS). Doba
sledovani se pohybovala v intervalu 6 mésic az 4 roky. V poopera¢nim pribchu skore
v HDRS kleslo z ptedoperac¢nich 33,1 na 17,5 po 6 mésicich a 14,3 pii posledni kontrole.
Pozitivni efekt operace prokazalo ihodnoceni pomoci $kil MADRS a GAFS. Cetnost
respondérti byla po 6 mésicich sledovani 40 % a pfi posledni kontrole dosahla 53,3 %. Dal§im
zjisténim byl ndrlst etnosti nemocnych s remisi v pfimé umeérnosti s délkou doby sledovani.

Po 6 mésicich stimula¢ni terapie dosahovala ¢etnost nemocnych s remisi 20 % a pii zavérecné
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kontrole ¢etnost remisi narostla na 40 %. Nemocni povaZzovali za zvlasté¢ vyznamné zlepSeni
kvality Zivota diky zlepSeni ndlady, situace v zaméstnani a celkové sociélni situace (42).
Mimo vykont v oblasti subgenuélniho gyrus cinguli a ptedniho raménka capsula interna
je mozné zminit i zkuSenosti se stimulaci jinych cilovych struktur.
U 2 nemocnych (zZena trpicimi depresemi po dobu 23 let, muz s OCD trvajici 9 let) bylo
vyuzito stimulace dolniho thalamického pedunklu (svazek nervovych vlakem spojujicich

orbitofrontdlni kortex s non specifickym thalamickym systémem) (Obr.4).

Obr.4 Topografie dolniho thalamického pedunkulu s implantovanou stimula¢ni elektrodou.
Ptrevzato z (25).

Cilovéa struktura se nachazi v malé oblasti za fornixem a pied nucleus polaris reticularis
thalami. Peroperacni stimulace vyvolala charakteristickou EEG odpovéd’ v oblasti ¢elnich
lalokt. U obou nemocnych vedla stimula¢ni terapie ke zlepSeni depresivnich, obsedantnich,
kompulzivnich ptiznakt i celkového funkéniho stavu (25,26).

Uziti stimulace nucleus habenulae se opird o poznatky o uloze serotoninergniho a
noradrenergniho systému v patofyziologii deprese a vlivu nucleus habenulae na tyto struktury.
Serotoninergni vlakna vychdzeji z nucleus raphe dorsalis a noradrenergni vldkna z locus
coeruleus. Na regulaci obou jader se podili 1 habenularni komplex (55). ZvySend aktivita

lateralniho nucleus habenulae vede k potlaceni aktivity serotoninergniho, noradrenergniho a
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dopaminergniho systému a stimulaci hypothalamopituitarni osy, coz vysvétluje mozny
antidepresivni efekt funk¢ni inhibice laterdlniho nucleus habenulae pfi jeho stimulaci.
Sartorius se spolupracovniky prezentuji i kazuistiku nemocné dlouhodobé¢ 1écené pro depresi,
uniz vedla stimulace nucleus habenulae k vybornému vysledku. Pro rozhodujici tlohu
stimulace svédc¢i recidiva pfiznakl deprese po ndhodném vypnuti stimulatoru (56).

Blomstedt v piehledovém sdéleni popisuje vysledky hluboké mozkové stimulace oblasti
nucleus accumbens u celkem 10 nemocnych. Redukce tize depresivniho onemocnéni pfi
hodnoceni podle HDRS dosahla po roce stimulace 36 % a remise bylo dosazeno u 30 %
operovanych nemocnych (4). Efekt stimulace nucleus accumbens je ovSem Sirsi. Jak uvedeno
jiz v kapitole Lezionalni stereotaktické operace u psychiatrickych onemocnéni, nucleus
accumbens moduluje tok informaci zamygdaly do bazédlnich ganglii, mezolimbickych
dopaminergnich oblasti, mediodorzélniho thalamu a prefrontalniho kortexu. Pravé poruseny
informacni tok zamygdalarniho komplexu mutze vést ke vzniku tuzkostnych poruch a
obsedantné¢ kompulzivni poruchy (43,59). Krom¢ antidepresivniho efektu Grubert se
spolupracovniky popisuji pozitivni efekt stimulace stimulace nucleus accumbens
na kognitivni vykonnost métfenou testy pozornosti, u¢eni a pameéti, zlepSeni exekutivnich
funkei a vizualni percepce. Tyto efekty nezavisely na antidepresivnim puisobeni stimulace a

na zménach parametrt stimulace (15).

8.4 Hluboka mozkova stimulace u obsedantné kompulzivni poruchy
(OCD)

I pfi adekvatni psychiatrické a psychologické terapii zlstava u 10 - 30 % nemocnych
s OCD tize klinické symptomatologie nezménéna. Rozhodujici tlohu v neuralnim okruhu
zodpovédném za ptiznaky obsedantné kompulzivni poruchy s velkou depresi hraji podle PET
studii subgenualni ¢ast predniho cingula a ventralni striatum. Pfedpoklddanym mechanismem
ucinku hluboké mozkové stimulace unemocnych s OCD je funkéni modulace naruSenych
kortiko - thalamo - striato - kortikdlnich okruhti (64). Prvni soubor nemocnych lé€enych pro
refrakterni obsedantné¢ kompulsivni poruchu pomoci hluboké mozkové stimulace publikovali
Nuttin se spolupracovniky r.2003. Autofi implantovali 6 nemocnym s tézkou dlouhotrvajici
refrakterni obsedantné¢ kompulsivni poruchou stimulacni elektrody do piedniho raménka
capsula interna. Cil volili t€sné rostralné od predni komisury, takZe stimulacni kontakty
zasahovaly do capsula interna 1odpovidajici casti bazalnich ganglii. Vysledky byly

hodnoceny pomoci standardniho dotazniku Yale Brown Obsessive Compulsive Scale
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(YBOCS). Dotaznik hodnoti celkem 10 polozek charakterizujicich OCD v rozmezi 0 - 4 bodt
(0 Zadné - 4 extrémni). Vysledek se tedy pohybuje v rozmezi 0 az 40 bodi. Nemocné je
mozné podle vysledku zatadit do skupiny subklinické¢ 0 - 7, mirné 8 - 15, stfedni 16 - 23,
tézké 24- 31 a extrémni 32 - 40. Stimulace vedla k vyznamnému poklesu hodnoty skore
ve srovnani se stavem bezprostiedné po operaci pii vypnutém stimuldtoru. Tento efekt trval
minimalné 21 mésici po operaci. 18 FDG PET studie prokazaly u stimulovanych nemocnych

pokles metabolismu ¢elniho laloku (49).

Prace Greenberga zr. 2006 popisuje efekt stimulace pfedniho raménka capsula interna
u 10 nemocnych s OCD (u 8 ptfitomny i pfiznaky velké deprese). Stimulace byla indikovana
pfi selhani medikamentozni 1écby (antidepresivni terapie samotnd nebo v kombinaci
s neuroleptiky nebo benzodiazepiny) a psychoterapie. Elektrody byly zavadény oboustranné
do pfedniho raménka capsula interna a sousedniho piedniho striata. Prace prokazala zlepSeni
primémé predoperacni hodnoty YBOCS 34,6 bodu (extrémni porucha) na 22,3 (stfedni
porucha). ZhorSeni deprese itize OCD po vybiti baterie nepotvrzuje mozny vliv placebo
efektu. Mimo zlepseni OCD stimulace pozitivné¢ ovlivnila i depresi a anxiozitu. I kdyz pred
stimulaci nebyl zddny nemocny nezavisly, diky stimulaci dosdhlo funk¢ni nezavislosti
6 nemocnych z 10 operovanych. Chirurgické komplikace byly nevyznamné (asymptomaticka
hemoragie, ojedinély zachvat, povrchova infekce a hypomanicky stav) (13).

Dle dat Greenberga z1.2010 byl k tomuto roku nariznych pracovistich implantovan
neurostimulaéni systém u celkem 60 nemocnych s OCD. Vyznamného klinického zlepSeni
bylo dosazeno u pfiblizné¢ 2/3 nemocnych. Cilova struktura se postupné piresunula vice
dozadu a ventraln¢€ - do oblasti junkce ptedni kapsuly, pfedni komisury a struktur Sedé hmoty
- ventralniho striata a nucleus accumbens. Zména cilové struktury umoznila i snizeni hodnot
stimula¢niho proudu, coz prodlouzilo dobu zivotnosti baterie a intervaly nutnych vymén (14).

Také stimulace ventralniho nucleus caudatus unemocnych s OCD a zdvaznou depresi
vedla k vyraznému zlepSeni piiznakl deprese a uzkosti az do dosazeni remise po 6 mésicich
stimulace. Remise ptiznakiit OCD bylo dosazeno po 12 az 15 mésicich stimulace (1).

Dal$im pouzivanym cilem stimulac¢ni terapie u nemocnych s OCD je subthalamické jadro.

Mallet se spolupracovniky randomizovali 8 nemocnych s refrakterni obsedantné
kompulsivni poruchou do skupiny s aktivni stimulaci subthalamického jadra nasledované
fale$nou stimulaci a dalSich 8 do skupiny, kde byla faleSnd stimulace nasledovéna stimulaci

aktivni. Pfi aktivni stimulaci autofi prokazali zlepSeni skore hodnoticiho tizi ptiznaki OCD a
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zlepSeni celkového funkcéniho stavu pifi hodnoceni podle Global Assesment of Function.
Depresivni a anxiozni symptomatologie nebyla stimulaci zménéna (41).

Jinym moznym cilem pro implantaci stimulaénich elektrod unemocnych s OCD je
nucleus accumbens. Ve studii holandskych autorti (16 nemocnych) byla uvodni oteviena
léCebna faze trvajici 8 mésici nasledovana dvojité slepou fazi, kdy byli nemocni
randomizovéani do dvoutydennich period aktivni nebo falesné stimulace. Tato faze byla
nasledovana zavére¢nou 12 tydni trvajici udrZzovaci fazi. V oteviené fazi pii aktivni stimulaci
sttedni hodnota skore YBOCS poklesla o 46 % - z ptivodni stfedni hodnoty 33,7 bodu na 18,0
bodu. 9 z 16 nemocnych bylo mozné hodnotit jako respondéry (pokles hodnoty skore alespon
0 35 %). Pro vyznam stimulace svéd¢i také statisticky vyznamny rozdil hodnot Y BOCS mezi
stimulovanou skupinou a skupinou s faleSnou stimulaci ve druhé fazi - 8,3 bodu. Vysledkem
stimulace byli 1 zlepSeni depresivni a uzkostné symptomatologie. Z nezadoucich uc¢inki autofi
popisuji mirnou zapomnétlivost a potize s hledanim slov (7).

Do problematiky OCD je mozné zatadit 1 kazuistiku nemocné s Parkinsonovou chorobou,
u niz se po bilateralni implantaci stimuldtoru nucleus subthalamicus objevila trichotillomanie
(tahani za vlasy) a nutkavd manipulace s levostrannym systémem stimulace. Pfi retrospektivni

analyze byly u nemocného piedoperacné identifikovany rysy kompulsivniho chovani (39).

8.5 Syndrom Gilles de la Tourette

Jinym onemocnénim, potencidlné ovlivnitelnym hlubokou mozkovou stimulaci, je
syndrom Gilles — de la Tourette. Onemocnéni je charakterizované nastupem v ¢asném détstvi,
tiky, nutkavou koprolalii a poruchami chovani. Lécebné se uplatituje psychoterapie a
farmakologickd lécba. U c¢asti nemocnych dochdzi v adolescenci nebo béhem dospélosti k
remisi. U nemocnych refrakternich na béZnou terapii pfipadd v tvahu ivyuziti hluboké
mozkové stimulace. Cilem neurostimulacnich vykonii je v nejobecnéjs$i roviné ovlivnéni
okruhu kortex — bazalni ganglia — thalamus — kortex. Stimulacni elektrody je mozné

implantovat do thalamu (nucleus ventralis oralis anterior — Voa jadro) (Obr.5),
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Obr.5 Lokalizace cilové struktury v oblasti Voa jadra thalamu. Prevzato z (5).

bazalnich ganglii (globus pallidus internum) a nucleus accumbens. Rozsah redukce tika je
uvadén piiblizné 66 % (6,65). Italsti autofi (Servello et al) v souboru 272 nemocnych
s hlubokou mozkovou stimulaci (nej¢astéji pro poruchy pohybu) identifikovali 39 pacienti,
u nichz byla mozkova stimulace implantovana pro syndrom Gilles de la Tourette. Statistické
vyhodnoceni souboru prokazalo vyssi ¢etnost infek¢nich komplikaci pravé u nemocnych se

syndromem Gilles de la Tourette (57).

8.6 Neobvyklé indikace

8.6.1 Agresivita

V terapii nezvladatelné agresivity se od klasickych psychochirurgickych vykond postupné
preslo k leziondlnim stereotaktickym operacim, jejichz cile byly voleny naptiklad v amygdale
(34) a zadnim hypothalamu. Uvaha o vyuZiti stimulace posteromedidlniho hypothalamu
navazala naobecné poznatky o jeho funkci a zkuSenosti ziskané pifi zadnich
hypothalamotomiich pro agresivitu (54). Rozsah publikovanych praci s tématikou
hypothalamické stimulace unemocnych s nekontrolovatelnou agresivitou se pohybuje

v urovni kazuistik nebo malych soubori.
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Torres se spolupracovniky zavedli oboustrannou hypothalamickou stimulaci
u 6 nemocnych s jinak neovlivnitelnou agresivitou s vyslednou vyraznou redukce agresivniho
chovéani u 5 operovanych nemocnych. Dal§im vysledkem byla tprava rezimu spanku u Ctyt
nemocnych a uprava hltavosti a polydipsie ujednoho nemocného. U jednoho ze tii
nemocnych s epilepsii byl pozorovén 1 pokles poctu zachvatl o 30 %. ZhorSeni bolesti hlavy
ujednoho nemocného je pirekvapivym nalezem, pokud vezmeme do tvahy vyuziti
hypothalamické stimulace u nemocnych s cluster headache (9,61).

Milansti autofi navrhli stimulaci zadniho hypothalamu a zona incerta u dvou nemocnych
s farmakorezistentni epilepsii a zdchvaty agresivity a rusivého chovani. Po vykonu pozorovali

u obou nemocnych redukci po¢tu zachvati a dramatické zlepSeni chovani (10) (Obr.6).

VPC VM

AC-PC

Obr.6 Vztah zona incerta (ZI) k lateralnim jadriim thalamu (Voa- ventralis oralis anterior,
Vop - ventralis oralis posterior, Vim e zevni st nucleus ventralis intermedius thalamu) a
subthalamickému jadru (stn). Pfevzato a upraveno z (5).

Kuhn et al popsali umentidlné retardované nemocné s opakovanou automutilaci ust
po kraniocerebralnim poranéni kompletni remisi autoagresivniho chovani 4 mésice
po oboustranné hypothalamické stimulaci (30). Hernando se spoluautory prokazali pozitivni
efekt oboustranné nizkofrekvencni stimulace zadniho hypothalamu u mladého nemocného
s refrakterni agresivitou. Polohu elektrod optimalizovali pomoci peroperaéni elektrofyziologie

(mikromonitorace a EEG zdznam pfii peroperacni stimulaci) (23).
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Namisto pfimé stimulace zadniho hypothalamu Maley se spolupracovniky u nemocného
s nekontrolovatelnymi  vybuchy agresivity stimulovali drdhy jdouci do hypothalamu
z orbitofrontalniho kortexu (40).

U nemocnych s agresivitou je vyrazné zvysené riziko naruseni implantovaného systému,
coz vede k jeho mechanické dysfunkci nebo infekci. Nekontrolovatelna agresivita mize byt
projevem fady neurologickych i psychiatrickych onemocnéni s riznym priib&éhem. Uvaha o
indikaci DBS systému u téchto nemocnych musi byt podloZena piedev§im pozitivnim

efektem na kvalitu Zivota nemocného.

8.6.2 Poruchy pfijmu potravy

Ptesny podklad onemocnéni z okruhu poruch piijmu potravy (mentalni anorexie, bulimie
a nespecifikované poruchy) neni znam. Obvykle je akceptovana tiloha hypothalamu pfedniho
cingula, striata, inzuly a okruhti zodpovédnych za pocit ocenéni a uspokojeni (véetné nucleus
accumbens). Pro ulohu uvedenych struktur hovoii Casté spojeni poruch piijmu potravy
s depresi a OCD. Moznou tlohu bazalnich ganglii podporuji i sd€leni, popisujici nartst vahy
po stimulaci pallida nebo subthalamického jadra (36,55).

Protoze vysledky dostupné konzervativni terapie jsou u 25 % nemocnych s mentalni
anorexii Spatné, vznika nutnost diskuse o alternativnich terapiich, vcetné stereotaktickych
vykonil na funkénich strukturdch (60). Centrum pro obZivu se nachazi lateradlné od centra
sexualniho pudu v oblasti tuber cinereum. Welkenhuysen se spoluautory ovSem pfi
experimentdlni stimulaci laterdlniho hypothalamu efekt kratkodobé nebo dlouhodobé
stimulace na pfijem potravy neprokdzali a nazakladé této zkuSenosti neocekavaji
u nemocnych s mentalni anorexii vyrazny efekt stimulace hypothalamu(67). Na druhé strané
nadéjné¢ vysledky stimulace nucleus accumbens v souboru 4 nemocnych publikovali
ve spoleéné praci autofi ze Sanghaje a Leuven. V pribéhu 3 let sledovani popsali
u operovanych nemocnych narast vahy o 65 %, coz je pfesunulo do oblasti 85. percentilu,
mimo kritéria pro mentalni anorexii. OvSem u nemocnych pietrvavaly potiZze s vnimanim

obrazu téla a méné vyrazny byl také efekt stimulace na osobnostni poruchy (70).

8.6.3 Morbidni obezita

Mozné vyuziti DBS unemocnych s morbidni obezitou vychéazi také z vySe popsané
lokalizace centra sytosti v oblasti hypothalamu. Podobné jako unemocnych s mentalni

anorexii je mimo vlastniho centra sytosti nutné vzit do ivahy i struktury, které sehravaji tulohu
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ve vzniku pocitu ocenéni nebo odmeény, jako je nucleus accumbens (18). V praci Hamaniho se
spoluautory vedla hypothalamickéd stimulace (50 Hz) u nemocného s morbidni obezitou ke
snizeni touhy po jidle a redukci hltavosti s vyznamnym poklesem hmotnosti, ovSem tento
efekt byl ztracen po védomém vypnuti stimuldtoru nemocnym. Blizky vztah stimulované
oblasti hypothalamu k fornixu a zmény elektrické aktivity hipokampt pti hypothalamické
stimulaci také nuti vzit do ivahy moZnost vyvolani epileptickych zachvati pfi stimulaci (19).
Whiting se spolupracovniky popisuji vysledky stimulace lateralniho hypothalamu pro
morbidni obezitu ve skupiné tfi nemocnych, ktefi byli do studie schvalené FDA zatazeni
na zaklad¢ velmi pfisnych kriterii (vCetné selhani bariatrické chirurgie). Primarnim cilem
studie byla bezpeCnost vykonu, ale autofi se zabyvali iproblematikou ¢asného ucinku
(redukce hmotnosti, energeticky metabolismus). V priibéhu stfedni doby sledovani 35 mésicii
nebyly pozorovany nezadouci ucinky stimulace (véetné neuropsychologickych). Pfi nastaveni
stimulatoru obvyklym zpisobem pouzivanym u poruch pohybu nebyla popsana tendence
k vyznamnému poklesu vahy. Ke slibné redukci vahy ale doSlo pii monopolarni stimulaci
urenych kontaktl, jejichZ stimulace vedla k narlGstu bazalniho metabolismu. Sami autofi
zdiraziiuji nutnost provedeni rozsahlejsi studie zaméfené na ucinnost stimulace a piesnéjsi

metabolické hodnoceni této vyzkumné terapie (68).

8.6.4 Vegetativni stav

Uvaha o vyuziti hluboké mozkové stimulace u pacienti ve vegetativnim stavu vychazi
z moznosti posileni rezidualnich neposkozenych funkci stimulaci mozkovych struktur.
Neékteré hrani¢ni  pozitivni  zkuSenosti s hlubokou mozkovou stimulaci unemocnych
ve vegetativnim stavu nejriznéjsi etiologie je ale nutné interpretovat s velkou opatrnosti.
Schiff se spolupracovniky popisuji efekt oboustranné stimulace centralniho thalamu
u nemocného ve vegetativnim (minimalné responsibilnim) stavu trazového ptivodu (6 mésict
po urazu). Pfi srovndni Cetnosti period kognitivné podminéného chovani, obdobi funkéni
kontroly koncetin a oralniho pfijmu potravy v obdobi zapnuté a vypnuté stimulace autofi
prokéazali vyznamny efekt aktivni stimulace. Dle autori hlubokd mozkova stimulace
kompenzuje ztratu regulace probouzecich reakci, normalné¢ kontrovanou c¢elnimi laloky

mozku (Obr.7) (58)
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Obr.7 Stav po implantaci intracerebralnich elektrod do bazalnich jader thalamu (centrum
medianum - nucleus parafascicularis). Pievzato z (58).

Yamamoto se spoluautory operovali 21 nemocnych ve vegetativnim stavu nejriznéjsiho
puvodu. U 2 nemocnych implantovali stimula¢ni elektrody do mezencefalické retikularni
formace a u 19 nemocnych do centrum medianum/ nucleus parafascicularis.I kdyz pti
vyhodnoceni s odstupem az 10 let po operaci bylo 8 nemocnych schopno vyhovét slovnim
pokynlim, s jedinou vyjimkou ziistali upoutani na lizko (71). Hluboka mozkové stimulace
muze byt vyuzita u vybranych nemocnych ve vegetativnim stavu, kde 1ze na zaklad¢
klinickych, neuroradiologickych a neurofyziologickych kriterii predpokladat rezidualni
cerebralni aktivitu, jejiz potencovani hlubokou mozkovou stimulaci mtize vést ke klinickému
efektu s dopadem na kvalitu Zivota nemocného. Samoziejmosti je anatomicka a funkéni
integrita potencidlni cilové struktury. Bezpodmine¢nou nutnosti je ndvaznost

na neurorehabilitacni centrum s dlouhodobou specializovanou pé¢i.

8.6.5 Alzheimerova choroba

Nutnost vyvoje novych terapeutickych technik pro nemocné s Alzheimerovou chorobou je
dana jejich poctem a limitacemi soucasnych lé¢ebnych metod. Pii uvaze o potenciaci
kognitivnich funkci unemocnych s Alzheimerovou chorobou pomoci stimulace fornixu a
hypothalamu Laxton se spolupracovniky pfedpokladali, Ze stereotaktickd neurostimulace
muize vést k modulaci okruhii zodpovédnych za kognitivni funkce a posileni syntézy
trofickych faktorti. Do pilotni studie zafadili 6 nemocnych s lehkym stupném Alzheimerovy

choroby. Vyhodnoceni vysledkii za 12 mésicii po operaci prokazalo, ze stimulace posiluje
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neuronalni aktivitu v pamétovych okruzich, vcetné hipokampt. Podle vysledki PET
stimulace vedla k ¢asnému vyznamnému zlepSeni porusené utilizace glukdzy v temporalnim a
parietdlnim laloku, vdzanému na stimulaci. Testy hodnotici kognitivni funkce prokéazaly
zlepseni nebo pokles rychlosti deteriorace kognitivnich funkei. I kdyz se jednd o nadéjna data
z pilotni studie, neni mozné ignorovat moznost dalSich vlivi — naptiklad cCastéjsi a
intenzivn&j§i neuropsychologickou pé¢i a efekt uceni pii opakovanych testech. Ulohu
nepochybné sehrava i skutenost, Ze ve studii byli zafazeni nemocni s lehkym kognitivnim
postizenim (32,33). Dalsi moznou cilovou strukturou je nucleus basalis Meynerti jako
zakladni zdroj cholinergni inervace mozkového kortexu. Piedpokldda se, ze zlepSeni
kognitivnich funkci a chovani jsou ve vztahu ke stimulaci rezidualnich cholinergnich projekci
a bunéénych tél nucleus basalis (11,20). V historickém sdé€leni z r.1985 autofi po levostranné
stimulaci nucleus basalis Meynerti prokazali zachovanou aktivitu metabolismu glukozy
v ipsilateralnim temporalnim a parietdlnim laloku pii poklesu metabolické aktivity jinde,
ovSem bez klinického efektu (62). V dalSim sdéleni Freund et al. popisuji nemocného
s pomalu progredujicim syndromem Parkinson demence, u kterého byla indikovana soucasna
stimulace nucleus subthalamicus a nucleus basalis. Stimulace nucleus basalis vedla k ndpadné
z4jmi a zlepSenim socidlnich interakci (11). Ipfes uvedena pozitivni data je mozné
konstatovat, ze dikazy podporujici uziti hluboké mozkové stimulace pro demenci pfi

Alzheimerové chorobé jsou omezené.

8.6.6 Kriminalni sexualni deviace

Do soucasnosti nebyla publikovana data popisujici vyuziti DBS unemocnych se
sexualnimi deviacemi. Pfi¢inou mohou byt rozporuplné vysledky diive provadénych piednich
hypothalamotomii (52) a etickolegalni aspekty vykonu vcetné rizik spojenych s inaktivaci

stimulatoru.

8.6.7 Alkoholismus a drogova zavislost

Faktory zodpoveédné za navykové - addiktivni chovani mohou byt posuzovany na nékolika
urovnich - od molekularni a bunéné po celospolecenskou, ovSem pro problematiku DBS je
dilezita uloha jednotlivych neuralnich okruht mozku (38). Podle Kooba a Volkowa je cyklus
vzniku a udrzovani drogové =zavislosti slozen ze tfi CcCasti: nestfidmost/intoxikace,

odnéti/negativni efekt a posedlost — touha /anticipace. V prvni ¢asti se predpoklada klicova
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strukturu amygdala. V posledni fazi (touha po droze a relaps), kterd je zodpovédna
za chronickou povahu postizeni, hraje ulohu fada struktur - orbitofrontalni kortex, striatum,
amygdala, hipokampus a inzula (subjektivni pocity spojené s drogami), dale cingulum,
dorzolateralni frontalni kortex a dolni frontalni gyrus (narusené inhibi¢ni mechanismy) (27).
Tomuto komplexnimu mechanismu odpovidéd i vycet struktur, které byly stimulovany v 7
experimentalnich studiich s problematikou zavislosti publikovanych dor. 2012: nucleus
accumbens, nucleus subthalamicus, dorzalni striatum, lateralni habenula, medialni

prefrontalni kortex a hypothalamus.

V 11 klinickych studiich jsou popsany vysledky stimulace nucleus accumbens a nucleus
subthalamicus (38). U nékterych nemocnych s Parkinsonovou chorobou subthalamicka
stimulace umoznila pfekonat kompulzivni uzivani dopaminergni medikace (17,69). Podobné
je popsan pozitivni vliv subthalamické stimulace unemocnych s Parkinsonovou chorobou
na gambling (2). Dale je nutné zminit nemocné, unichZ stimulace nucleus accumbens
pfedevsim pro psychiatrickd onemocnéni ovlivnila zavislost na nikotinu, alkoholu a heroinu.
Kuhn se spolupracovniky ve studii 10 kuiakt ze souboru nemocnych se syndromem Gilles de
la Tourette nebo obsedantn¢ kompulzivni poruchou diky stimulaci nucleus accumbens dosahli
utii znich remise nikotinové zavislosti (28). Titiz autofi popisuji zlepSeni zavislosti
na alkoholu unemocné po oboustranné stimulaci nucleus accumbens pro agorafobii (29).
Ve sdéleni, které popisuje jiz vysledky hluboké mozkové stimulace piimo pro navykové
chovéni, se podafilo pii stimulaci nucleus accumbens utii nemocnych s dlouhodobym
alkoholismem u dvou dosédhnout tUplné abstinence a u jednoho vyznamné redukce piijmu
alkoholu (47). V dal$im podobném sdéleni Voges se spolupracovniky popisuji oboustrannou
stimulace nucleus accumbens jiz u5 nemocnych s tézkou zavislosti na alkoholu. U vSech
nemocnych bylo dosazeno vyznamného snizeni touhy po alkoholu a udvou kompletni

abstinence trvajici déle nez 4 roky (66).

V Cing byly pomémé &asto provadéné stereotaktické lezionalni operace nucleus
accumbens u nemocnych s drogovou zavislosti r. 2004 zastaveny pro etické kontroverze a
vedlejsi ucinky vykonu (16). Pokud se ty¢e pouziti hluboké mozkové stimulace, doposud byly
publikovany pouze jednotlivé kazuistiky ¢inskych (72) a holandskych autorti (63), popisujici
usp&sné pouziti DBS nucleus accumbens u nemocnych zavislych na heroinu.

I kdyz Luigies se spolupracovniky na zdkladé¢ souhrnné analyzy experimentdlnich

i klinickych studii uvadéji, ze DBS byla v experimentu bezpecna a G¢inna, ptinesla nadéjné
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klinické vysledky a navrhuji pilotni studie, Hall a Carter na zéklad¢ prakticky stejnych dat
uvadéji, ze zkouSeni DBS unemocnych s drogovou zavislosti je pfedcasné (17,38). Pfi
diskusi o moznosti pouziti DBS u nemocnych s drogovou a alkoholovou zavislosti je nutné
zohlednit zvysené riziko nejen infek¢nich a hemoragickych komplikaci, ale také pooperac¢nich
kognitivnich a emocionalnich poruch. Neni mozné zanedbat ani riziko pro operacni tym
ve smyslu pfenosu napfiklad hepatitid. V soucasnosti je nutné v souvislosti s drogovymi

zavislostmi zduraznit predevSim adekvatni spolecenskd a trestnépravni opatieni.

8.7 Zavéry

Lécebné modality, které vyuzivaji pfimou stimulaci mozku, pfedstavuji slibnou lé¢ebnou
alternativu  unemocnych s terapeuticky  refrakternimi  psychickymi  poruchami.
Neurostimulace hlubokych struktur mozku je provadéna zatim v menSich souborech
vybranych nemocnych, ale soucasné poznatky jiz umoznuji diskusi o volb¢ cili pro jednotliva
psychiatrickd onemocnéni refrakterni k dostupné terapii, opirajici se o patofyziologické
poznatky. Podobné¢ jako u leziondlnich vykont je nutné i pfi absenci nezvratnych leziondlnich
ucinkil zdlraznit nutnost interdisciplinarni spoluprace pro korektni indikaci vykonu. Veskera
diskutovana onemocnéni maji zavazny dopad na zivot nemocného i jeho blizkych. Proto je
nutna velka opatrnost pii indikaci a hodnoceni vysledkl novych 1écebnych metod véetné DBS
predevSim ve skupin€, kterou jsme oznacili jako neobvyklé indikace. Nepfiméieny
optimismus kon¢i zavrzenim perspektivni techniky diky nenaplnéni neredlnych cili a

nihilismus zatrati nadéjnou techniku na zaklad¢ ojedinélého netuspechu vyjimeéného vykonu.
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9 Stereotakticka operacni technika v terapii bolesti

Ve velmi kratkém odstupu po prvni stereotaktické operaci mozku se stala soucdsti
stereotaktické neurochirurgie i terapie bolesti. Jiz r. 1949 Hécaen a Talairach popsali efekt
koagulace v centrum medianum thalamu na thalamickou bolest a bolest pti herpes zoster (19).
Podobné¢ jako jiné funkcni stereotaktické vykony lze i stereotaktické operace pouzivané pro
1é¢bu bolesti je mozné rozdélit na leziondlni a stimulacni — neuromodulacni (25). Cilem obou
typi vykonl v terapii bolesti je nejen ovlivnéni (pferuseni) ptfenosu signall, které vedou
k percepci bolesti, ale také modulace emocnich procesii s bolesti spojenych. Na rozdil
od jinych funkénich stereotaktickych vykont byla cilem stereotaktickych operaci pro bolest
také oblast pfechodu kmene a horni kréni michy a spolu se spasticitou chirurgie bolesti
pfedstavuje moznou oblast pro vyuziti mis$ni stereotaxe.

Na tomto misté je nutné zdiraznit soucasnou rozhodujici roli specialistii algeziologl
v 1é€be bolesti a propracovanou velmi efektivni medikamentozni terapii a invazivni techniky
1éCby bolesti. OvSem ani tyto techniky nemusi vést k dostatecné kontrole bolesti u vSech

nemocnych a zde je mozné zvazit provedeni stereotaktického vykonu.

9.1 Mozné cile stereotaktickych operacnich vykonii v terapii bolesti
Prace predniho amerického neurochirurga Sweeta uvadi ptehled potencialnich cilovych
struktur pro operacni vykony, které mohou bez neakceptovatelného senzomotorického
neurologického deficitu utlumit jinak neovlivnitelnou bolest (58).
a) dolni posteromedialni nebo subkaudatova bila hmota ¢elniho laloku
b) supracallosalni ¢ast gyrus cinguli
c¢) thalamotomie v oblasti centrum medianum nebo parafascikularnich jader
d) parasagitaln¢ orientovana linedrni thalamotomie, oddélujici jadra lateralniho specifického a
medialniho nespecifického thalamu
e) 1éze pulvinar thalami
f) amygdalotomie

g) frontothalamicka traktotomie
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h) hypothalamotomie - posteromedialni jadra
1) hypothalamotomie - periventrikularni jadra
j) hypofyzektomie

Nékteré z vyse uvedenych vykoni ovSem zasahuji do sféry psychochirurgie a k vyctu je
nutné prifadit i operace v oblasti specifickych thalamickych jader, mozkovém kmeni a

miSe (51). Uvedené struktury a jejich vztah znazoriuje Obr.1.
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9.2 Lezionalni vykony

9.21 Stereotaxe michy v terapii bolesti

Pocatky stereotaxe michy se datuji na konec 19. stoleti, kdy Dittmar a Woroshiloff
z Fyziologického ustavu v Lipsku navrhli experimentalni cilici pfistroje ke studiu miSnich
struktur (14). Jiny jednoduchy cilici systém pro vytvaieni ptresné cilenych experimentdlnich

mi$nich 1ézi vytvoftil r.1921 Clarke (14,21).

Uziti miSni stereotaxe v terapii bolesti podpofily zkuSenosti s otevienym protétim
senzitivni drahy tractus spinothalamicus (spinothalamické traktotomie - chordotomie) pro
bolest a perkutanni chordotomie v oblasti kréni michy poprvé provedena Mullanem r.1963
z lateralniho ptistupu (bez pouziti stereotaxe).

R.1965 Rand se spolupracovniky pouzili jako prvni stereotakticky ram k provedeni
perkutanni chordotomie v urovni C1/2 udvou nemocnych s nezvladatelnou bolesti (47).
Principem vykonu bylo také preruseni vlaken tractus spinothalamicus jako hlavni drahy
vedeni bolesti. Vzhledem k funkéni zavaznosti struktur koncentrovanych v operovaném
segmentu C1/2 vystupuje do popiedi exaktni anatomické a funkéni planovani operacniho
vykonu s cilem maximalizace dosazeného 1écebného efektu a minimalizace rizika zdvaznych
komplikaci - predev§im syndromu spankové apnoe (Ondinina kletba). Kromé nutnosti
presného planovani podporovala uziti stereotaktické techniky také relativni imobilita michy,
fixované v oblasti C1/2 hlavovymi nervy a silnymi ligamenta denticulata a moznost zavedeni
operacni sondy zezadu mezi okrajem foramen occipitale magnum a obloukem atlasu(8).

R.1969 Hitchcock publikoval sdéleni o vyuziti specidlniho miSniho stereotaktického
systtmu k provadéni krénich spinothalamickych a trigemindlnich traktotomii (21).
Z historického hlediska je zajimavé sd€leni, vyuZzivajici stereotakticky ramovy systém nejen
pro zavedeni chordotomické jehly, ale také pro navigaci specidlniho endoskopu (,,needle
scope®) pro piimou inspekci struktur cisterna magna a zptesnéni zavedeni jehly (8).

Na hranici mi$ni stereotaxe stoji technika CT navigované perkutanni chordotomie, kterou
vyuzil Kanpolat u 207 nemocnych s bolesti (u 12 oboustranny vykon) s vynikajici kontrolou
bolesti bezprosttedné po vykonu (92,5 %). Lepsi vysledky popisuje u nemocnych s bolesti pfi
malignim onemocnéni (27,29). Stejné tak na hranici klasické stereotaxe stoji itechnika
spinothalamické chordotomie provedené s pomoci MRI navigacniho systému. Porovnani se

standardni technikou (myelografie s elektrofyziologickou lokalizaci) vyzniva podle McGirta
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pfiznivé pro neuronavigacni systém. Navigacni systém umoziiuje snizit nutny pocet
vytvofenych 1ézi, s ¢imz souvisi iniz8i podil nemocnych s pooperaénimi motorickymi
poruchami a zménami ve sfinkterovych funkcich pfi navigace. Pfi hodnoceni v odstupu 6
meésict po operaci bylo kontroly bolesti dosazeno u 83 % nemocnych po navigované
chordotomii a u 55 % nemocnych, kde byla pouZita standardni technika (39).

Dalsi stereotakticky systém pro miS$ni operace vytvoril Nadvornik. Operacni systém byl
po laminektomii upevnén na obratlové oblouky a umoznoval cilené zavedeni elektrody
do michy. Mimo 66 analgetickych vykond v urovni C1/2 autofi operovali inemocné se
spasticitou (oblast thorakolumbalniho pfechodu) a neurogennim méchyfem(41,42). Dalsi
rozvoj misni stereotaxe ovSem kromé vyvoje vhodnych operacnich systémt vyzaduje také

vytvoreni detailnich stereotaktickych map jednotlivych segmentli michy (69).

9.2.2 Stereotaktické vykony v oblasti mozkového kmene v terapii bolesti

Stereotaktické lezionalni vykony v oblasti mezencefala je mozné pfirovnat k rostralngji
rozsifené chordotomii, kdy stereotaxe umoznila provedeni presné umisténych 1¢ézi(5). Podle
Shieffa jsou vysledky lezionalnich vykonti v oblasti mezencefala dobré unemocnych
smaligni a prekvapivé 1iscentrdlni bolesti (54). Nadruhé stran¢ Tasker v souboru
92 nemocnych uvadi sice 80 % uspéSnost stereotaktick¢é mezencefalotomie u nemocnych
s nociceptivni bolesti, ale podstatné nizsi usp&$nost vykonu pti neuropatické bolesti (27 %).
Tyto vysledky byly ovSem zatiZzeny vysokou mortalitou (5 - 10 %) a Castymi komplikacemi,
predevsim dysesteziemi a okohybnymi poruchami(15 - 20 %) (59). Bosch se spolupracovniky
provedli stereotaktickou mezencefalotomii (koordindty cilové struktury pomoci
ventrikulografie - 5 mm za zadni komisurou, 5 mm pod interkomisuralni linii a 8 mm
lateralné od interkomisuralni linie) u 33 nemocnych s nadorovou a u 7 s deaferentacni bolesti.
Dlouhodobé kontroly bolesti bylo dosazeno u 57 % nemocnych s maligni bolesti.
U nemocnych s deaferentacni bolesti byly vykony netspésné. Pokud se tyce lokalizace
bolesti, nejlepsi vysledky byly dosazeny u bolesti koncetinovych. Za pti¢inu Spatnych
vysledkt pii 1é¢bé bolesti lokalizované v oblasti trupu autofi povazuji skutecnost, ze aferentni
drahy z trupu jsou ve spinothalamické draze zastoupeny méné Casto nez drahy z koncetin a
navic vytvareji velké mnozstvi kolaterdl a zkiizeni. Ve vy¢tu komplikaci uvadéji mimo
okohybnych poruch také fatdlni posSkozeni aktivaéniho systému retikularni formace

po provedeni bilaterdlnich 1ézi (Obr.2) (5).
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Obr.2 Lokalizace 1éze provadéné pii stereotaktické mezencefalotomii a jeji vztah k okolnim
strukturdm v anatomickém schematu

zkratky: spth.tr.- spinothalamické draha, pyr.tr.- pyramidové draha, LM - lemniscus medialis,
Q - tractus quintothalamicus, PAG - periakveduktalni Sed’, sth - nucleus subthalamicus, Ru -
nucleus ruber, Ni - substantia nigra, coll.sup./inf.- colliculi superiores et inferiores. Pievzato

z (5).

V dal$§im obdobi bylo publikovdno pouze minimum praci s tematikou mezencefalické
traktotomie. Jednou zvyjimek je prace Fountase, popisujici kazuistiku nemocné
s metastazujicim karcinomem pifusni Zzlazy a MRI navigovanou stereotaktickou
mezencefalickou traktotomii s peroperacnim elektrofyziologickym monitoringem provedenou

pro neovlivnitelnou bolest hrudniku a obliceje (12).

9.2.3 Lezionalni vykony v oblasti thalamu

Atraktivnim cilem lezionalnich operaci pro neztiSitelnou bolest je thalamus jako cilova
stanice senzitivnich drah. Tyto drdhy vedou k ventroposteriornimu thalamu, ktery se déli
na Casti ventroposterolateralni a ventroposteromedialni (VPL a VPM), oznaCované jako
specificka jadra thalamu. Tato jadra jsou somatotopicky uspotfadana. Medialné (nucleus
ventralis posteromedialis) se nachdzi oblast odpovidajici obliceji (8 - 10 mm lateralné
od stfedni ¢ary) a lateraln€ do vzdélenosti 14- 16 mm nasleduji oblasti pro ruku, trup a nohu
(nucleus ventroposterolateralis) (60) (Obr.3). Jina senzitivni - nociceptivni vlakna sméiuji
do retikuldrni formace mezencefala a odtud Cetnymi polysynaptickymi spoji do medialnich
thalamickych jader (nespecificky thalamus). Do oblasti nespecifického thalamu patii centrum
medianum thalami, nucleus parafascicularis, centralis lateralis, submedius a lamina interna

thalami (15,52).
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Obr.3 Lokalizace VPM a VPL jader thalamu v elektronickém stereotaktickém atlase
Talairach Tournoux (zluta plocha).

ProtoZe po operac¢nich lezionalnich vykonech v oblasti specifickych jader thalamu byly
popisovany poruchy Cciti, cile leziondlnich stereotaktickych operaci pro bolest se pfesunuly
do nespecifickych thalamickych jader, pfedev§im centrum medianum. Dale je nutné uvést, ze
Castou pric¢inou centralni bolesti je ischemické loZisko postihujici pravé thalamus (specificka
i nespecificka jadra), coz velmi snizuje pravdépodobnost uspéchu operace thalamu.

Pfi souhrnném hodnoceni je uspéSnost lezionalnich vykonti v thalamu nejvyssi
u nociceptivni bolesti, kde dosahuje 40 — 60 %. U centralni a deaferentacni bolesti je niZsi -
30 — 50% (60). Urgosik uvadi uspéch ve smyslu zfetelné tlevy od bolesti u 58% ze
44 nemocnych po radiochirurgické (14 nemocnych) nebo radiofrekvencni thalamotomii
(30 nemocnych) (52).

Srovnatelna data pfinasi i prace Harize, popisujici vysledky lezionalnich operaci v oblasti
centrum medianum, pulvinar thalami, nucleus ventralis posteromedialis a nucleus ventralis
posterolateralis u 19 nemocnych. Vykony byly uspésné u 52,6 % nemocnych. Operace
centrum medianum autor povazuje za vhodnéjsi u nemocnych s centralni bolesti nebo bolesti
pfi nadorovém onemocnéni (18). Propagator stereotaktické hypothalamotomie Sano
doporucoval u nemocnych s thalamickou bolesti vyzkouset leziondlni vykon v oblasti lamina

medialis nebo ve Vim jadru thalamu, tedy cilové struktute, zndméjsi z terapie tesu (53).
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Lezionalni vykony v oblasti pulvinar thalami byly publikovany ptfedevsim v obdobi 70. a
80.let 20.stoleti (55,63,67). Mayanagi s Bouchardem ve skupiné 60 nemocnych (maligni 1 jina
bolest) prokéazali vétsi analgeticky efekt stereotaktické thalamotomie u nemocnych, u nichz
1éze piresahovala bazalni ¢ast centrum medianum do pulvinar thalami (36). Pfi oboustranné
pulvinarotomii Yoshii se spolupracovniky prokézali urcité zlepSeni analgetického efektu
ve srovndni s jednostrannym vykonem (67).

Mimo standardné pouzivané elektrokoagulace a radiochirurgie je mozné pro leziondalni
vykony v oblasti thalamu vyuzit i jiné techniky. Za zminku stoji stereotaktickéd thalamotomie
s vyuzitim transkranialniho fokusovaného ultrazvuku s MRI navigaci (26). Jedna se
nepochybné o neinvazivni vykon, bez ionizujiciho zéfeni, ktery neni zatiZzen rizikem infekce a
peroperac¢niho posunu mozkovych struktur, s moznosti monitorace rozsahu léze v redlném
¢ase pomoci intraoperatniho MRI a MRI termometrie. Za nevyhodu je mozné povazovat —
podobné jako u radiochirurgickych vykonli - nemoznost elektrofyziologické peroperacni

monitorace k optimalizaci efektu vykonu a redukci rizika neurologického deficitu.

9.24 Stereotakticka cingulotomie

Lezionalni vykony v pfedni ¢asti gyrus cinguli se pohybuji na pomezi psychochirurgie a
chirurgie bolesti. Krom¢ prokdzaného ovlivnéni psychické tenze a subjektivni percepce
bolesti (11) podporuje vyuziti vykonu v terapii bolesti i projekce algické aferentace do této
oblasti. Vogt se spolupracovniky popisuji projekci vldken z medidlnich a intralaminarnich
jader thalamu (nespecificky thalamus) do piedniho cingula (62). V rostralnim cingulu je také
nejvetsi koncentrace opiodnich receptorti.

Z pohledu klinickych vysledki je mozné prezentovat praci Yena se spolupracovniky
z1.2005. Autofi operovali 15 nemocnych s bolesti maligni a 7 s bolesti nenadorovou. Uleva
bolesti byla za mésic po vykonu pfitomna u 67 % nemocnych s malignim onemocnénim,
ovSem 6 mésicll po vykonu tento pocet poklesl na 50 %. U nemocnych s nenddorovou bolesti
byl efekt operace srovnatelny — 57,1 % s vyznamnou ulevou, 14,4 % s méné vyraznou, ale
smysluplnou tlevou a u 28,8 % byl stav beze zmén(65). Taz skupina popisuje v jiné praci
klinicky vysledek a neuropsychologické dasledky ptedni stereotaktické cingulotomie. U 6 z
10 nemocnych operovanych pro nédorovou bolest bylo dosazeno ptiznivého vysledku
z hlediska kontroly bolesti. Navic vétSina neuropsychologickych funkci, vcetné jazykovych
schopnosti, paméti, motorickych, vizualné konstrukénich a intelektualnich funkci zstala

neposkozena. Vyjimkou byl pokles soustfedéné pozornosti Casné po operaci (66).
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Také dalsi autofi uvadeji, ze vysledky stereotaktické cingulotomie jsou nejlepsi
unddorové bolesti a nemocni s neuropatickou bolesti, bolesti benigniho pivodu a
thalamickou bolesti jsou pro vykon méné vhodni. Pro indikaci vykonu je nutné zohlednit, ze
doba trvani efektu vykonu obvykle neptesahuje 8 — 12 mésict (62,65). Omezenou dobu
uCinku operace nepotvrzuje prace Wilkinsona, kterd popisuje vysledky cingulotomie
u 28 nemocnych s nenddorovou bolesti (arachnoiditida, ischemické a zilni postizeni DKK,
fantomova bolest, bolesti krku a atypicka oblicejova bolest) s primérnou dobou sledovani 8
let. ZlepSeni bolesti bylo popsano u 72 % nemocnych a 56 % nemocnych hodnotilo vysledek
operace jako pfiznivy, ale u 39 % nemocnych byly pfitomny ptechodné epileptické zachvaty

(64).

9.25 Hypofyzektomie

Hypofyzektomie byla pouzivana pfedevSim kterapii  bolesti unemocnych
s generalizovanym hormonalné zavislym malignim onemocnénim(tumory prsu a prostaty).
OvSem unemocnych vterminalni f4zi onkologického onemocnéni byl 1iSetrny
transsfenoidalni pfistup zatizen znacnou morbiditou a mortalitou (10,32). Proto se pieslo
k vyuziti radiochirurgie (nevyhodou byl pozdni nastup efektu s odstupem tydnii po vykonu)
nebo stereotaktické techniky, kdy je operacni nastroj do oblasti hypofyzy zaveden

transkranialné mezi obéma optickymi nervy nad tuberculum sellae (Obr.4) (9).
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Obr.3 Peroperac¢ni kontrola polohy opera¢niho néstroje pii termoablaci tumoru hypofyzy

282



Levin se spolupracovniky provadéli stereotaktickou hypofyzektomii pomoci instilace
absolutniho alkoholu do tureckého sedla. U 94 % nemocnych s karcinomem prostaty dosahli
dobré nebo vynikajici kontroly bolesti, ktera trvala po celou dobu pieziti (maximalné 9
meésict). Podobné vysledky pii nizsi dobé preziti popisuji i u jinych malignich tumorti (32).

OvSem tento analgeticky efekt neni konstantni a stupenn ulevy od bolesti nezavisi
naregresi zékladniho onemocnéni. Podobné nebyl potvrzen vztah mezi hladinami
hypofyzalnich hormonti a ustupem bolesti (34). Hypotézu o kompenzacné zvysSené produkci
endorfind po hypofyzektomii nepodporuje zjisténi, Ze podani Naloxonu nesnizilo analgeticky
efekt. Podle patologickoanatomickych nalezii mitize klevé od bolesti stacit ineuplna
destrukce hypofyzy. Analgeticky efekt se projevil i unemocnych, kdy byla pouze protata
stopka hypofyzy, coz ptes nasledné regresivni zmeény ponechava v hypofyze ostrivky funkéni
tkan¢. Sekéni nalezy udéle prezivS§ich nemocnych po hypofyzektomii prokazaly
subependymalni gliézu podél spodiny 3.komory a degenerativni zmény nucleus supraopticus,
paraventricularis a eminentia mediana, coz ukazuje na moznou ulohu hypothalamickych jader

v ovlivnéni bolesti (32).

9.2.6 Trigeminova perkutanni nukleotraktotomie

Podstatou stereotaktické trigeminové nukleotraktotomie unemocnych s trigeminalni
neuralgii je 1éze nucleus et tractus caudalis n. trigemini. Hitchcock se spolupracovniky
doporucovali stereotaktickou medularni trigemindlni nukleotomii u deaferentacnich bolesti
obliCeje, protoze preruSuje intranuklearni trigemindlni spojovaci drahy (22). Pro uspésné
provedeni vykonu zdlrazituje Kanpolat platnost obecnych stereotaktickych principti: detailni
morfologicka evaluace cilové oblasti véetné CT morfometrie, elektrofyziologicka verifikace
cilové struktury a ptfesn¢ umisténd 1éze definovaného rozsahu (28). V soucasné dob¢ v terapii
neuralgie trigeminu dominuji jiné typy vykoni- perkutdnni vykony na ganglion Gasseri,

mikrovaskularni dekomprese a stereoradiochirurgické operace.

9.2.7 Zadni (posteromedialni) hypothalamotomie

Vykon zndmy z oblasti psychochirurgie je soucasti indika¢niho schématu, které pro volbu
lezionalniho stereotaktického vykonu unemocnych s neztiSitelnou bolesti navrhnul pravé
autor a proponent stereotaktické hypothalamotomie pro agresivitu prof. Sano(53).
U jednostranné nadorové bolesti postihujici trup a koncetiny Sano indikoval perkutanni

chordotomii, ale wuoboustranného postizeni volil stereotaktickou posteromedialni
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hypotalamotomii nebo mezencefalotomii. Stereotaktickd zadni hypothalamotomie byla

v terapii bolesti zcela vyjimeénym vykonem.

9.3 Neuromodulaé¢ni - stimulaéni terapie

Pocatky terapie bolesti pomoci stimulace mozkovych struktur je mozné datovat do 50.let
20.stoleti. Tehdy Heath a Pool nemocnym se schizofrenii a metastatickymi tumory zavadéli
na pfechodnou dobu elektrody do oblasti septdlnich jader. Heath ovSem tyto elektrody
zavadél nejen unemocnych s nezvladatelnou bolesti, ale také uepileptiki nebo
psychiatrickych nemocnych. V tomtéz obdobi byly provadény také stimulace senzitivnich

thalamickych jader (20,38,52,58).

R. 1966 popisuje Ervin stimulaci nucleus caudatus pro obli¢ejovou bolest (63). R.1969
zahajil Hosobuchi spolupréaci s firmou Medtronics na projektu implantabilniho systému ke
stimulaci ventralniho posteromedidlniho jadra thalamu v terapii tézké bolesti obliceje (24).
Od téchto pionyrskych dob byly publikovany vysledky hluboké mozkové stimulace pro
nezvladatelnou bolest ve studiich zahrnujicich vice nez 600 nemocnych (43), ovSem celkovy

pocet nemocnych s DBS pro bolest se uvadi okolo 2000 (45).

I kdyz bylo pro stimulacni terapii bolesti klinicky vyuzito vice struktur, dominuje
stimulace thalamickych jader a periakveduktalni / periventrikularni Sedé hmoty. Toto
potvrzuje 1piehledovd prace Bittara se spolupracovniky, kterd analyzovala 6 studii
s tematikou hluboké mozkové stimulace pro bolest, publikovanych v letech 1977 az 1997.
Sdéleni popisuje lepsi efekt hluboké mozkové stimulace u nociceptivni (63 % nemocnych
s dlouhodobym efektem) nez deaferentacni bolesti (dlouhodoby efekt u 47 % nemocnych).
Dlouhodoby efekt byl popsén u 80 % nemocnych u nemocnych s failed back surgery (3).

V dalsi souhrnné praci Coffey provedl analyzu dostupnych literarnich dat a vysledkti dvou
multicentrickych studii hluboké mozkové stimulace pro bolest pomoci kriterii pouzivanych
pro hodnoceni klinickych studii. V prvni studii vyuzivajici elektrodu model 3380 bylo
zahrnuto 196 nemocnych a druhd studie s typem 3387 analyzovala 50 nemocnych. Kriteria
pro hodnoceni terapie jako uspé€$né byla nejméné polovina implantovanych nemocnych
s alesponn 50 % tulevou od bolesti s odstupem 1 roku po vykonu. Studie vzoru 3387 byla
predcasné ukoncena pro pomaly ndbor nemocnych a nizkou efektivitu stimulace. V USA
vedly vysledky prace k vyznamnému poklesu uziti hluboké mozkové stimulace pro terapii

bolesti (6). Podobn& smérnice EFNS zr. 2007 prokazuji pouze lehce pozitivni 1é€ebny efekt
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hluboké mozkové stimulace v terapii neuropatické bolesti véetné amputacni bolesti a bolesti

obli¢eje. Vysledky u postiktové centralni bolesti byly nejednoznaéné (7).

9.31 Stimulace periakveduktalni/ periventrikularni sedi (PAG/PVG)

Experimentalni studie prokdzaly, ze stimulace laterdlniho okraje periakveduktalni Sedi
vyvolava u laboratornich potkant analgézii. V pribéhu stimulace PAG dochdzi k vzestupu
mokovych koncentraci endorfinii a methionin- enkefalint, ktery neni pozorovan pfi stimulaci
VPL jadra thalamu. Proto bylo mozné efekt stimulace periakveduktalni/ periventrikularni
Sedé hmoty utlumit podanim Naloxonu (23,52). OvSem tato zvySena sekrece endorfinli a
methionin - enkefalinii neni prokazana u vSech nemocnych, coz naznacCuje existenci dal§iho
analgetického mechanismu (68).

Klinické vyuziti stimulace periakveduktalni a periventrikularni Sedé hmoty v 1écbé bolesti
se poprvé objevuje v r. 1977 (50). Cilova struktura se nachazi 2 - 3 mm lateralné od stény III.
komory a nejhlubsi kontakt elektrody je obvykle lokalizovdn na tirovni colliculi superiores

(Obr.5).

Mno@s Treml:CTHIR
Bzhal Pt

Obr.5 Cilova struktura v PAG/PVG oblasti v elektronickém atlase Talairach Tournoux

Prognosticky piiznivym piiznakem pii peroperacni stimulaci je pocit tepla nebo chladu

kontralateraln¢ ke strané stimulace nebo postihujici celé télo. Pti testovaci stimulaci je nutné
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vénovat pozornost diplopii nebo poruse zrakové ostrosti, protoze cil se nachazi v blizkosti
Edinger - Westphalova jadra. Analgeticky efekt unilaterdlni stimulace je oboustranny.
V prubéhu prvniho roku po jednostranné implantaci elektrody mtze dojit ke vzniku tolerance,
coz je mozné fteSit implantaci druhostranné stimulacni elektrody nebo podavanim
amitryptilinu nebo L tryptofanu (30).

Periakveduktalni stimulace je indikovana pfedevSim u nociceptivniho typu bolesti —
naptiklad pfi metastatickém postizeni nebo bolesti pii failed back surgery syndrome, kdy je

dosazeno ulevy u 30 — 80 % nemocnych (16,49,52).

9.3.2 Thalamicka stimulace v terapii bolesti

Mozné vysvétleni mechanismu Uc¢inku stimulace thalamu nabizi vratkova teorie Melzacka
a Walla, kterd predpoklada, ze stimulace velkych myelinizovanych senzorickych vldken
zablokuje ptfenos signalu v malych a malo myelinizovanych nociceptivnich axonech. Toto
vysvétleni je akceptovatelné pii stimulaci medidlniho lemnisku nebo capsula interna. Pii
stimulaci VPL a VPM jader pravdépodobné dochézi k inhibici spinothalamickych neuront,
které jsou excitovany nociceptivnim drazdénim koznich aferentnich vlaken. V experimentu
stimulace VPL a VPM jader thalamu ovliviiuje vice aktivitu vldken typu C nez A. Tento

mechanismus je nezavisly na opiatech (52).

Ve sdéleni z1.1960 popsal Mazars velmi dobré a dlouhotrvajici Gc¢inky stfednédobé
stimulace specifickych jader thalamu (38,42). Je nutné uvést, ze vtomto obdobi nebyly
k dispozici implantabilni stimula¢ni generatory. Tyz autor ve sdéleni z r.1980 popisuje vyuziti
intermitentni stimulace VPL jadra thalamu pomoci chronickych elektrod a implantovaného
generatoru u 124 nemocnych s chronickou neztisitelnou bolesti. U 11 nemocnych byla bolest
spojena s mimovolnimi pohyby, postihujicimi bolestivou oblast, které¢ byly elektrickou
stimulaci také pozitivn¢ ovlivnény. Thalamicka stimulace podle autorti funguje jako nahrada
senzorické informace vstupujici do nucleus ventralis posterolateralis(37). Z obdobi 70.let je
mozné¢ zminit také praci Hosobuchiho, popisuyjici stimulaci VPM jadra pro bolest

obliceje(24).

V jiz citované praci Harize je UspeSnost stimulac¢nich vykont v oblasti thalamu 66%.
Stimulace ventroposteriornich thalamickych jader byla nejefektivnéjsi u periferni
deaferentani bolesti. Naopak unemocnych s centrdlni bolesti nebo nadorovou bolesti
pfinesly nejlepsi vysledky vykony v centrum medianum (18). V souboru 36 nemocnych

s deaferentacni bolestivosti Gybels se spolupracovniky dosahli pfi stimulaci specifickych
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jader thalamu inicialni Ulevy bolesti u 61 % nemocnych. Tento efekt nebyl trvaly, protoze
po prumérné dobé sledovani 4 roky zlistava bez bolesti 30 % nemocnych (16). Podle Bittara
se stimulace senzitivnich thalamickych jader jevila jako méné UCinnd nez stimulace
PVG/PAG samostatné¢ nebo kombinované se stimulaci thalamu nebo capsula interna (3).
Andy ukazuje, ze stimulace centrum medianum thalamu (nespecificka jadra) je méné

efektivni neZ stimulace senzitivnich thalamickych jader snad s vyjimkou centralni bolesti (1).

9.3.3 Stimulace hypothalamu

Zadni hypothalamus pfedstavuje moznou cilovou strukturu pro stimulaci u nemocnych

s cluster headache (Obr.6).

Obr.6 Cilova struktura pro zavedeni elektrody do posteromedidlniho hypothalamu
ve stereotaktickém elektronickém atlase Talairach — Tournoux.

Volba struktury vychazela z vysledku PET studii, které prokézaly pii zachvatu cluster
headache hypermetabolismus ipsilateralniho zadniho hypothalamu. Koordinéty pro implantaci
intracerebralni elektrody jsou 3 mm za stfedem interkomisuralni linie, 5 mm pod stfedem
interkomisuralni linie a 2 mm laterdln€ od stfedo¢arové roviny. Ve skupiné 5 nemocnych
1é¢enych pomoci dlouhotrvajici vysokofrekvencni elektrické stimulace pro farmakorezistentni

cluster headache Franzinim se spolupracovniky byli vSichni stimulovani nemocni v obdobi 2
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az 22 mésict po operaci bez bolesti. Nebyly popsany ¢asné ani pozdni nezadouci ucinky a
autofi nepozorovali fenomén tolerance (13). Leone se spolupracovniky v multicentrické studii
popsali kontrolu ataki bolesti hlavy uvice nez 60 % stimulovanych nemocnych (31).
I ve svétle téchto optimistickych idajui je nutné zdlraznit, ze stimulace zadniho hypothalamu
by méla byt indikovana pouze u vybranych nemocnych s refrakterni cluster headache a méla
by byt provadéna pouze v centrech, které maji zkuSenosti s hlubokou mozkovou stimulaci
1 terapii neztiSitelné bolesti. Dale je k vySe uvedenym optimistickym datim nutné ptidat
1 zkuSenosti Pinskera se spolupracovniky. Autofi u 2 nemocnych se stimulaci zadniho
hypothalamu pro cluster headache popsali s odstupem 3 a 12 mésicli po operaci recidivu
ptvodnich potizi po uvodni velmi dobré odpovédi. Navic v soucasné dob& pouzivana
do mozku (46). U refrakternich cluster headaches bylo dosaZeno zlepseni frekvence i tize atak

u téméf 75 % nemocnych (56).

9.34 Méné obvyklé cilové struktury

Mimo thalamickych jader, periventrikularni/periakveduktalni Sedi a hypothalamické
stimulace byly jako cil pro stimulac¢nich elektrody vyuzity ijiné struktury. Prace, popisujici
zkuSenosti s témito neobvyklymi cilovymi strukturami, se pohybuji na irovni kazuistik.
Ptikladem miiZze byt stimulace struktur ve vztahu k limbickému systému, kdy je cilem operace
ovlivnéni vnimani bolesti nemocnym. Piikladem miize byt prace Spoonera se
spolupracovniky, kteti prezentovali kazuistiku nemocného s kompletni misni 1ézi v tirovni C4
a refrakterni neuropatickou bolesti. Nemocnému byly zavedeny elektrody do cingula
oboustranné a jedna elektroda do periventrikularni Sedé hmoty. V pribc¢hu tyden trvajici
testovaci periody se prokazalo, ze stimulace cingula poskytuje lepsi tlevu od bolesti nez
stimulace periventrikularni $edé hmoty. Mimo reverzibility stimulace autofi ve srovnani
s cingulotomii vyzvedavaji moznost adjustace stimulace k dosazeni optimalniho efektu (57).
Dal§im moZznym cilem je nucleus accumbens, ktery hraje roli ve zpracovani pocitu ocenéni a
bolesti. Mallory se spolupracovniky popsali vyuZiti stimulace nucleus accumbens u nemocné
po rozsédhlém infarktu pravé hemisféry mozku s ndslednou nezvladatelnou bolesti levé
poloviny téla. Nemocné byly implantovany stimulacni elektrody do periventrikularni Sedé
hmoty, nucleus ventralis caudalis thalamu a nucleus accumbens vpravo. Porovnani efektu
stimulace jednotlivych struktur prokdzalo nejlepsi efekt stimulace periventrikularni Sedé
hmoty a nucleus accumbens. Elektrody zavedené do vySe jmenovanych struktur byly pouzity

pro trvalou stimulaci, ktera vedla k tlevé od bolesti v odstupu 1 roku od operace, coz
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naznacuje moznost vyuziti stimulace nucleus accumbens u nemocnych s jinak velmi obtizné

ovlivnitelnou postiktovou bolesti (35).

9.3.5 Kombinovana stimulace; prace porovnavajici stimulaci vice
cilovych struktur

Uvaha o kombinované stimulaci struktur, patiicich do riiznych systémi, zodpovédnych
za prenos a vnimani bolesti vychazi z ptepokladu, Ze tento piistup muze vést k lepSim
vysledkiim nez stimulace jedné struktury. Kombinovanou stimulaci je tedy mozné zvazit
predev§im unemocnych s hlife ovlivnitelnymi bolestivymi stavy, jako je neuropaticka
centralni bolest. Pfikladem mize byt prace Mundingera, ktery provadél stimulaci nejen
specifickych a nespecifickych somatosenzorickych jader, ale také lemniscus medialis a
periventrikularni Sedé hmoty. Tyto kombinované vykony autofi indikovali pfedevSim u
neuropatické bolesti pro jeji obtiznou ovlivnitelnost. Autofi predpokladali, Ze pii stimulaci
PAG a medialniho pulvinaru trva produkce endorfint déle nez vlastni stimulace(40).

Rozsahly soubor 85 nemocnych s implantaci neurostimulacniho systému pravé pro
neuropatickou bolest hodnotil Bocard. Cilovymi strukturami byla periventrikularni Seda
hmota (33 nemocnych), senzitivni jadra thalamu (VPL/VPM u 15 nemocnych) nebo
kombinace obou struktur (37 nemocnych). S odstupem 6 mésicli po operaci stimulace trvala
u 69,4 % nemocnych. Ulevy bolesti bylo dosazeno u 89 % nemocnych po amputacich a
ptekvapivé vysoky podil dobrych wvysledkii byl iunemocnych poiktu -70 %. Navic
hodnoceni vysledkti podle dotaznikl, sledujich stupenn bolesti (VAS, McGill Pain
Questionaire) a celkovy zdravotni stav (SF-36) prokazuje pii srovnani vysledkl 1 rok a 42
mésicl po operaci nartistani efektu stimulace (4).

V souboru 21 nemocnych s neuropatickou bolesti pouzili Hamani se spolupracovniky
kombinovanou stimulaci ventrokaudalnich thalamickych jader a PAG/PVG u 8 pacienti.
Po implantaci elektrod nasledovala testovaci perioda a pouze nemocni s redukci bolesti o
50% byli indikovani k implantaci stimulatoru. Toto kritérium splnilo celkem
62 % nemocnych ze souboru, ale pouze jediny nemocny s kombinovanou stimulaci thalamu a
PAG/PVG. Dlouhodoby analgeticky efekt byl pozorovan pouze u 5 nemocnych (4
s thalamickou stimulaci a jeden skombinovanou stimulaci thalamu a PAG/PVG) (17).
Kcilim v oblasti PAG/PVG a thalamickych jader Kumar se spolupracovniky pfidali
stimulaci zadniho raménka capsula interna. Vykon provadéli u n€kterych nemocnych
s thalamickou bolesti, unichz rozsah ischemického postizeni neumoziioval thalamickou

stimulaci. Pii celkovém hodnoceni byly dosazeny dobré vysledky pfedevsim u nemocnych
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s failed back syndromem, neuralgii trigeminu a periferni neuropatii. Vysledky byly Spatné
unemocnych s miSnim poranénim, postherpetickou neuralgii a bohuzel i s thalamickou
bolesti (30). Vysledky stimulace struktur thalamu a periventrikuldrni Sedé hmoty v souboru
56 nemocnych s neuropatickou, nociceptivni a smiSenou bolesti  popsali Rasche se
spolupracovniky. I zde byly vysledky Spatné u centralnich bolestivych syndromt, jako je
bolest u poranéni michy a bolest po iktu (dlouhodobé uc¢innost 35 %) (48).

Owen se spolupracovniky provadéli unemocnych s neuropatickou bolesti stimulaci
senzitivnich thalamickych jader a PAG/PVG. Operovali 47 nemocnych pro postiktovou
bolest, fantomovou bolest koncetiny, postherpetickou neuralgii, anaesthesia dolorosa,
poranéni brachidlniho plexu a neuropatickou bolest zjinych pfi¢in. Stimulace
periventrikularni Sedé hmoty byla provadéna u 53 % nemocnych, kombinace stimulace
periventrikularni Sedé hmoty a thalamu u 34 % nemocnych a thalamicka stimulace
u 13 % nemocnych. Definitivni stimula¢ni systém implantovali na zaklad¢ zhodnoceni efektu
docasné stimulace u 77 % nemocnych. V pribchu testovaci periody byl efekt stimulace
nejleps$i unemocnych s fantomovou bolesti, bolesti po postizeni brachidlniho plexu a
anaesthesia dolorosa, kdy vysledky testovaci periody umoznily zavedeni stimula¢niho
systtmu u vSech nemocnych. U nemocnych s postiktalni bolesti byla pravdépodobnost
neuspéchu stimulace v pribéhu zkusSebni periody 33 %. Na druhé strané byla po implantaci
trvalé stimulace u téchto nemocnych ¢etnost respondértt 70 %. Pti hodnoceni celého souboru
autofi prokazali nejlepsi vysledky stimulace PAG/PVG se stiednim zlepSenim intenzity
bolesti 0 59 %. Cetnost respondérti se zlepsenim bolesti alespoii 0 50 % dosahovala 66 %
(44). Vsouladu sdaty Rascheho se spolupracovniky je mozné za pfi¢inu selhani
neuromodulac¢nich vykonli u neuropatické bolesti povazovat piedevSim centralni reorganizaci
a neuroplastické zmény drah vedoucich bolest a center modulujicich bolest po probéhlych
miSnich a mozkovych 1ézich. Navic strukturalni 1éze, zodpovédné za vznik bolesti, mohou
postihovat pravé struktury, které se nachazeji v blizkosti potencidlnich cilli neurostimulace
nebo tyto struktury piimo postihuji (thalamicka jadra) (48).

Pravé refrakternost nckterych bolestivych stavli vici stereotaktické neurostimulaci
vyzaduje studium dalSich moznych cilii pro stereotaktické vykony v hlubokych strukturach
mozku. Nadruhé strané se ale vyuzivaji icile, nachédzejici se v povrchnéji ulozenych
strukturach, dosazitelnych bez nutnosti stereotaxe, jako je moznost stimulace motorického

kortexu (61).
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9.3.6 Rizika hluboké mozkové stimulace pro bolest

I kdyZ u nemocnych s implantovanym stimulaénim systémem pro bolest nejsou pfitomny
rizikové faktory, zvySujici Cetnost lokalnich komplikaci, jako napiiklad mazotok a obtizna
hygiena kozniho krytu u nemocnych s Parkinsonovou chorobou, extrémni patologické pohyby
zodpovédné za mechanické naruSeni implantovanych systémi unemocnych s dystonii a
fragilni kozni kryt u détskych nemocnych s nezvladatelnou epilepsii, neni mozné vyskyt
potencialnich mistnich infek¢énich a mechanickych komplikaci podcenit. Jako nejobvyklejsi
komplikace unemocnych se stimulaci pro bolest se uvadi infekce v oblasti generatoru.
Cetnost této komplikace je velmi variabilni, uvadi se v rozmezi 0 az 15 — 35 % (2). Dal§im
vyznamnym rizikem je moZznost intracerebralniho krvaceni, které mlize postihnout funkéné
zavazné hluboké struktury mozku a vést k trvalému neurologickému deficitu nebo Umrti.
Cetnost intracerebralniho krvaceni je u viech nemocnych s hlubokou mozkovou stimulaci je 2
—4 %, a to véetn€ asymptomatickych hematomu (33). [ kdyZ ve srovndni s moznym dopadem
nitrolebniho krvaceni se jednd o mén¢ zdvazny problém, je nutné zminit i zkuSenosti Kumara
se spolupracovniky, ktery u20 - 25% nemocnych s hlubokou mozkovou stimulaci

po provedeném vykonu popisuji rozvoj bolesti hlavy, pfipominajici migrény (30).

9.4 Zavéry

Ve spektru stereotaktickych operaci pro bolest dominuji vykony neurostimulac¢ni. Ovsem
mimo ekonomické narocnosti dané cenou implantovaného systému je nutné zminit problém
s limitovanou dobou pieziti, imunosupresi a poruchou hojeni u nemocnych s nezvladatelnou
bolesti u onkologickych onemocnéni. Dal§$im moZznym argumentem, ktery do ur¢ité miry
podporuje pouziti lezionalnich vykoni vykonti unemocnych s nezvladatelnou bolesti, je
jednordzovy charakter vykonu se zkradcenim doby hospitalizace. Navic je nutné zvazit
moznost minimalizace operacni zatéze pii lezionalnim vykonu pomoci vyuziti radiochirurgie
nebo v budoucnosti novych vyvijejicich se technik.

U nemocnych s nenddorovou bolesti se nabizeji moznosti neurostimulac¢nich vykont.
Jejich volba zavisi naklinické analyze potizi nemocného, ale také na zkuSenostech a
moznostech pracovisté. Cilem dalSich studii by mélo byt ureni optimalnich indikaci pro
vyuziti jednotlivych standardnich stimulacnich cilti — periventrikuldrni/ periakveduktalni Seda
hmota nebo thalamickd jadra, rozbor moznosti vyuziti dalSich moznych struktur

(hypothalamus, cingulum, ncl.accumbens) a zlepSit pomér riziko+ cena/benefit pro hlubokou
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mozkovou stimulaci v terapii bolesti, ktery nyni limituje uziti této techniky na specializované
stereotaktické neurochirurgy s bohatou zkuSenosti s adekvatnim vybavenim. K dosazeni
optimalniho efektu stereotaktické 1¢€by je mimo operacni techniky je nutné zdlraznit i ulohu
dalsich faktor(, a to ptedevsim psychologickych ve vztahu k osobnosti nemocného, jeho
ocekavanim a psychiatrickym komorbiditam. Alternativou neuromodula¢nich vykont
na hlubokych mozkovych struktur mize byt stimulace motorického kortexu, kterd je

4

(naptiklad centralni bolest po cévni mozkové piihod¢).
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