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Souhrn

Uvod

Patofyziologie vzniku posthemoragického hydroce{8HH) u nezralych
novorozent je dnes vysétlovana uvol@nim cytokinu TGFB1 do
mozkomisniho moku (CSF}ipnicialnim krvaceni a indukci tvorby protéin
které vytvdi ,zanétlivou reakci” v subarachnoidalnich prostorach. dtietu
volby pri 1écbé PHH je implantace ventrikulo-peritonalniho (V-Ryatu.
Vyznam endoskopické ventrikulo-cisternostomie (ETMPHH neni dosud
jasny, restoze &asti pacient se na vzniku hydrocefalu podili i obsténk
sloZka. Cilem naSi prace bylo posoudit&dsiost ETV u PHH nezralych
novorozena a zjistit vztah mezi koncentraci T@E v CSF a rozvojem
hyporesorpniho hydrocefalu a Ugpnosti ETV. Souvislost mezi hladinou
TGF B1 a aspSnosti ETV ud&chto pacient zatim nebyla zkouméana.
Material a metoda

V dobk# od ledna 2004 do listopadu 2007 jsme sledovati€8alych
novorozent s rozvojem PHH. 34 pacignbylo I&eno implantaci Ommaya
rezervoaru a opakovanymi punkcemi CSF. U 29 patieylt vySetena
koncentrace cytokinu TGFL. U pacieni s gretrvavajicim hydrocefalem jsem
provedli vySeteni mozku magnetickou rezonanci (MRI). U 25 padi¢stne
na MRI prokazali obstrukci v komorovém systémugthto pacient byla
provedena ETV.

Vysledky

Obstrukni hydrocefalus byl prokdzan u 73,5% padiesiedovaného souboru.
Uspssnost ETV byla u 48% paciénV biochemickéasti prace jsme
prokazali statisticky vyznamnou souvislost mezidimau TGFB1 v CSF a
rozvojem hyporesorpce. Hladina vySsi nez 3296 pg@inena 81,3%
pravcEpodobnost fitomnosti hyporesorpce. Usgnost ETV

U pacient s pfikazem obstrukce na MRI mozku a hladinou Tg3mizSi nez
3296 pg/l byla v naSem souboru 100%.

Zawr

V nasi praci jsme prokazali, Zeasti nezralych novorozefis rozvojem
PHH je hydrocefalus obstrétki a UspSnost endoskopickédBy PHH je
srovnatelna s literarnimi Gdaji G§mosti ETV u paciefit této ¥kové
skupiny s jinym typem obstrukce. Hladina T@EFpak utuje spolupitomost
hyporesorpce i u pacigns prokazanou obstrukci na MRI mozku a ma vliv na
UspsSnost ETV.



Summary

Introduction

Up to date the pathophysiology of posthemorrhagirdcephalus (PHH) in
premature newborns is explained as a consequeihcgokine TGH31
release into cerebrospinal fluid (CSF) during atibleeding, followed by
induction of ,inflamatory proteins® in subarachneal spaces. Method of
choice in treatment of PHH is ventriculo-peritongedinage. The role of
endoscopic third ventriculostomy (ETV) in theseigias is unclear, through
obstruction is proved in some patients with PHHe &m of our study was to
monitor the success rate of ETV in the group ofr@atire newborns with
obstructive PHH and to ascertain the relatiomvbeth TGFB1 levels and
developement of hyporesorptive hydrocefalus &nd ETV succes rate,
which has not been reported yet.

Materials and methods

We followed 38 premature newborns with PHH sidaeuary 2004 to
November 2007. 34 patients was treated by Ommasgveir implantation
and repeated taps. In 29 patients TBE level was examinated. In case of
persisting hydrocephalus MRI of brain was performe®5 patients with
proved obstruction on MRI ETV was indicated.

Results

In 73,5% patiens in our series the hydrocefalas wbstructive. Succes rate
of ETV in this group of patiens was 48%. In bioctieal part of our study
we have proved statisticaly relevant probabilitgliagnosis of hyporesorptive
hydrocefalus based on TGF level in CSF. Level exceeding 3296 pg/ml
means 81,8probability of presens of hyporesorption. Succés cAETV in
patiens with MR proved obstruction and TGR. level lower than 3296 pg/ml
was 108 in our series.

Conclusion

The results of our work proved, that there is augrof premature newborns
with obstructive PHH and according to the literatthe succes rate of ETV
in this patients is comparable with patients okotlypes of obstructive
hydrocephalus in the same age group.T&E level in CSF indicates
participation of hyporesorption in hydrocefalusyelepment even in patiens
with proved obstruction on MRI and is associateith the success rate of
ETV.



1. Uvod

Hydrocefalus je jako onema#imi popisovano jiz od dob Hpokrata
a pro charakteristicky vzhled tehdy rnigéych pacierit bylo nazyvano
vodnatelnost mozkova. Je mozné jej definovat jaknoamalni hromaghi
mozkomisniho moku v intrakranialnim prostoru, ¢asgji v mozkovych
komorach, vzniklé v #kledku poruchy jeho tvorby, cirkulace nebo

vstrebavani, se zvySenim nitrolebniho tlaku a Utlakeszkové tkaa.

Posthemoragicky hydrocefalus (PHH) nezralychvonazené vznika
nasledkem periventrikularniho a intraventrikuldmitkrvaceni (PIVH)
vzniklého postnatatn Rizikovou skupinou jsou novorozenci s porodni
hmotnosti mensi nez 15009 a narozei@dp32. Tydnem gestaiho wku.
Incidence posthemoragického hydrocefalu u novormzenprothlym PIVH
se pohybuje ve velmi Sirokém rozmezi 5-85% a rosee zavaznosti
inicialniho krvaceni [14,46,48]. Pokud stav nerdel dochazi k poSkozeni
periventrikularni bilé hmoty v tdledku zvySeného nitrolebniho tlaku,
periventrikularniho edému, apobeni volnych radikal a prozastlivych
cytosimi [14,51]. Nasledkem je pak dalSi progrese poskozeoizku,
prohloubeni deficitu v psychomotorickém vyvoji,nilz epilepsie a poruch
zraku. [¥ti srozvojem PHH maji dle literarnich udajvice nez 60%
pravdpodobnost neurologického postizeni a okolo 20% g#@edobnost
amrti [34,38,46].

Fi patogenezi vzniku PHH je dominantrfitpmnost krve v mozkomiSnim
moku. Hydrocefalus tak vznika vasledku zagtlivé reakce arachnoidey

ependymu s jejich ztludtim a tim obliteraci likvorovych cest se zamezenim
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pristupu mozkomisniho moku k mist jeho vstebavani. Obliterace v oblasti
cisteren zadni jamyci v oblasti Sylviského mokovodu vede k
nekomunikujicimu hydrocefalu, ktery je v praci naay a hodnocen jako
obstrukni. Obliterace v migt vstebavani likvoru v oblasti arachnoidalnich
kiki pak vede ke komunikujicimu hydrocefalu, ktery naujie
hyporesorpni.

V sowasné dob je hlavni role f reakci arachnoidei #puzovana
cytokinu Transforming growth fact@l (TGFB1), jenZ niize byt exprimovan
z hematopoetické, endotelidlni a pojivové tkahGF 1 hraje v organismu
dulezitou roli @i proliferaci tkani, embryonalnim vyvoji, hojeni rraa
angiogenezi. Uvokni TGF B 1 do mozkomiSniho moku aktivuje kaskadu
tvorby fibrogennichirstovych faktod, nagiklad mistového faktoru pojivove
tkarg (Connective tissue growth factor), ktéfdi syntézu kolagenu 1 a 3 a
podporuji  proliferaci mezenchymalnich kkn Jeho  pitomnost
v mozkomisnim moku tedy #pobuje jizevnatou reakci v oblasti
subarachnoidalnich prostor [7,15,17,20,22,52].

ZvySena koncentrace TGB 1 souvisi srozvojem hydrocefalu po
subarachnoidalnim krvaceni. TGFL je v mozkomi3nim moku novorozénc
bez prokhlého krvaceni nedetekovatelny. ¥gad® novorozent
s prokhlym PIVH znamena zvySend koncentrace vySsSi gaodbbnost
rozvoje hyporesokmiho hydrocefalu s nutnosti implantace zkratu. &i d
stejné ¥kové skupiny s rozvojem hydrocefalu jiné neZz pastheagické
etiologie je hodnota cytokinu signifikartnizsi [52].

L&ba posthemoragického hydrocefalu ma dva hlavni. diéelnak je to

prevence sekundarniho poSkozeni mozku zwySeném nitrolebnim tlaku.
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Druhy cil je vyhnout se implantaci ventrikulo-periealniho (V-P) zkratu.
Idedlni I&ba posthemoragického hydrocefalu nebyla dosud eadez
V souwasnosti jsou néastjSimi terapeutickymi postupy: implantace Ommaya
rezervoaru nebo dasna zevni komorova drendz. Pokud tattadoa Iéba
nevede Kk Ustupu klinickych projevhydrocefalu, je indikovana zkratova
operace [14,39,46,51].

Zkratovd operace ustava tak nepsgjSi l&bou posthemoragického
hydrocefalu. Principem vykonu je odwéud likvoru z mozkovych komor do
nékteré z ¥nich dutin, kde dochazi k jeho kebavani. Nepstji je
provacn ventrikulo- peritonealni zkrat, kdy je likvor agi¥n do dutiny Bisni
a vstebavan peritoneemids technicky vyvoj finasejici nové materialy a
technickareSeni zkrat, zistava procento pozdnich komplikaci zkratéle
vysoké. Pravébodobnost selhani zkratu s nutnosti reoperace-#30 prvni
rok po implantaci. Za 10 letagtava funknich jen 20% zkrét Mortalita
nasledkem selhani zkratu je 1%m®[8,10,12,13,26,30,45].

U nezralych novorozeiige procento komplikaci signifikantrvyssi, a to v
disledku nezralosti imunitniho systému a vaskédku charakteru
mozkomisniho moku, ktery obsahuje rozpadové proditgvnich elemert
pusobici mechanické selhani zkratu. Procento tmfiek komplikaci dosahuje
dle rekterych autat aZz 48%, procento mechanickych komplikaci pak az
93% [12,14,26,31,46] . Opakované revize a infekemélze zvySuji mortalitu
a morbiditu a vzhledem k cé&rekratovych systéfnjsou i finargné velmi
naraneé [31].

MozZnost vyhnout se implantaci V-P zkrattindSeji endoskopické metody

feSeni hydrocefalu. N&gstji provadnym endoskopickym vykonem je
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endoskopicka ventrikulostomie  3.komory (ETV). Ripem vykonu je
vytvoreni otvoru ve spodin3. komory a tim komunikace mezi komorovym
systémem a subarachnoidalnimi prostory. Velmi dofygdedky ma ETV u
nekomunikujiciho, obstrékiho hydrocefalu. Usgnost &by se pohybuje
mezi 52-93% v zavislosti na typu hydrocefalu, dapgimi vysledky v fipac
stenézy Sylvijského mokovodu. Spravna indikace KEJe hlavnim
predpokladem usgnosti vykonu [8,11,23,33].

Role ETV gi lééb¢ PHH je kontroverzni. PHH nezralych novorozene
vétSinou hodnocen jako hyporesénp a proto nespbjici kritéria pro
provedeni ETV. Nebyla vSak publikovana prace Zjidtupomer mezi
hyporesorpnim a obstruénim PHH u nezralych novorozénc
Publikované prace, ktei@Sily tento typ hydrocefalu endoskopicky, udjad
jejich vyber k ETV. Fes tyto horSi vysledky, usgnost mezi 0-66%, je vSak
ETV nekterymi autory doportovana jako metoda, ktera umoznuje vyhnout
se implantaci V-P zkratu [1,2,3,5,6,11,16,18,3423,44,50Q].

Jako picina niz8i UspSnosti ETV v pipat PHH je uvadna
spolugitomnost hyporesorpce i u pacigénts prokdzanou obstrukci na
magnetické rezonanci (MR) mozku. Zatim vSak nelpylblikovana metoda,
kterd by byla schopna spofitpmnost poruchy vitbavani likvoru
detekovat.

V pracich, které zkoumaly vliv koncentrace T@E na vznik hydrocefalu, se
predpoklada, Zze PHH je vzdy komunikujici, hypore&oiipo typu [15,22,52].
Pritom u césti pacient je prokdzéna obstrukcetipsten6ze mokovodwi

blokadt vytokovych ¢asti 4. Komory [40]. Neni tedy zndmo, zda zvySena
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hladina TGF31 souvisi se zgmami, jeZ vedou k rozvoji posthemoragického
obstrukniho hydrocefalu nebo se podili jen na vyerd hyporesorpc&adna
prace také zatim nezhodnotila vliv hladiny cywokTGFB 1 na Usgsnost
endoskopického zakroku. Vysoka koncentrace TGR Hetv likvoru je
spojena s vyS$ketnosti implantace V-P zkratu [52]. Jedpoklad, Zze udati

s prikazem obstrukce na MR mozku a niz8i hladiiGF g1, kterd znamena
nizkou pravépodobnost tvorby jizevnaté reakce v subarachnoickal
prostorach, mize byt procento usgnosti ETV vysoke.

Res pokroky v objasmi etiologie a patogeneze vzniku PHHstAva tedy
jeho l&ba obtiznd a komplikacefipsowasné léb¢ se spolupodileji na
sekundarnim poskozeni mozku.fi outasném stavu poznani patofyziologie
posthemoragického hydrocefalu, pokroku v zpbnd likvorovych cest
pomoci radiologickych vysg&ni, zejména magnetické rezotaintomografie
a moznostech vySeni mozkomiSniho moku, je tedyeba zhodnotit
dosavadni k&ebné postupy v tdé PHH nezralych novorozefia uvést je do
souladu s technickymi moznostmi endoskopické apératechniky a
bezproblémové dostupnosti magnetické rezonancétiaxvpracovis.

Pro tyto dely slouZi tato prace, ktera hodnoti vysledky ekdpiké I&by
posthemoragického hydrocefalu u nezralych novorozemdikovanych
k operaci na zakladvySeteni magnetickou rezonanci s naslednou analyzou

mozkomisniho moku a jejiho vlivu na @Spost operace.

10



2. Cil prace a pracovni hypotéza

Cilem prace je zjighi klinickych vysledk endoskopické by PHH
nezralych novorozeric a stanoveni indikaich kritérii k endoskopické
operaci na zakladklinického stavu, vyS&eni mozku magnetickou rezonanci
a déle vySé¢eni mozkomiSniho moku. V této souvislosti jde zejméo

zjisteni:

1. U jak velkého pd@tu nezralych novorozené srozvojem PHH je
hydrocefalus obstrulkéni ?

Nezrali novorozenci s rozvojem PHH budou @&ini pomoci vyséeni
MR mozku, které bude zatieno na piichodnost likvorovych cest v oblasti 3.
komory, Sylvijského mokovodu, 4. komory a vytokoky&asti 4. komory
(foramina Luschkae a Magandie).ieBpokladame, Ze existuje skupina

nezralych novorozeiics PHH, u kterych je hydrocefalus obstmiho typu.

2. Jaké je usgsnost endoskopické by nezralych novorozené
s obstrukénim PHH ?

Pacienti s gikazem obstrukniho hydrocefalu na MR vy&eni budou
indikovani k endoskopické ¢é¢. Jako usggnou budeme endoskopickodhé
povaZovat u paciefif u kterych nebude nutné naslédprovést zkratovou
operaci.

3. Jakd je souvislost mezi biochemickym nélezem Fip vySetreni

mozkomisniho moku a rozvojem hyporesorgniho hydrocefalu?

11



U pacieni bude vy3dbvan pedoperané mozkomisni mok a bude
stanovena koncentrace celkové bilkoviny a cytoKi@F p1 . Bude sledovan
vztah koncentrace éthto paramefr k rozvoji hyporesorpce likvoru.
Predpokladame, Ze u paciéns obstruknim hydrocefalem a podilem
hyporesorpce a u paciéntscist¢ hyporesorpnim komunikujicim

hydrocefalem bude koncentrace celkové bilkovieytakinu TGFB1 vySsi.

4. Lze p‘edpowdét Uspésnost endoskopické Kby PHH na zakladé
vySetreni mozkomisniho moku?

Koncentrace cytokinu TGHB1 a celkové bilkoviny bude porovnana
s usgsnosti ETV u paciefits obstruknim posthemoragickym hydrocefalem.
Predpokladame, Ze u paciénts usgsnou ETV budou hladiny éthto
parametit v likvoru niz8i a Ze vyS&ni mozkomiSniho moku ide byt

souwasti indik&nich kritérii  pro endoskopickowldu PHH.
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3. Kilinicka studie souboru endoskopicky operovanych peaenti

3.1 Material a metoda

Skupina pacierit

V praci je prospektivh analyzovana skupina ftgéas® narozenych
novorozent s prolghlym PIVH a srozvojem posthemoragického
hydrocefalu,feSenym endoskopickou metodou. Pacienti byli hdsmitzani
na Neonatologickém odbbni Fakultni nemocnice v Ostiava operovani
autorem studie na Neurochirurgické klinice Fakult@mocnice v Ostrav
v dok® od ledna 2004 ddijna 2007. V této dabbylo vySeteno a léeno
celkem 38 paciefit s PHH, kt& sphovali nasledujici kritéria k zahdjeni
lécby:

- narozeni fed 32. tydnem gestaiho wku,

- ultrazvukem prokazané prété periventrikularni, nebo periventrikularni
a intraventrikularni krvacent,

- klinické a radiologické znamky rozvoje hydrocefabez ohledu na

¢asovy odstup od prvotniho krvaceni.

Pacienti s klinickymi zndmkami hydrocefalu spVali jedno z nasledujicich
kritérii:

- progresivni @ist obvodu hlavy s nastem vice nez 1,5 cm za tydeh p
dennim ndteni,

- napjata velka fontanela i v klidovém stavu aikéihi poloze pacienta,
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- rozestup &,

- apnoické pausy spojené s bradykardii a hyposaitil

Radiologické znamky hydrocefalu byly hodnoceny didrazvukového
vySeteni hlavy:
- dilatace komorového systému ( postrannich nebdddnory) nad

hodnotu 97% percentilu pro dangkwpacienta.

Algoritmus I&by

Predasre narozeni novorozenci s pitlym PIVH byli vySeteni
sonograficky s wenim stups krvaceni dle Papileho. Nasledhyli sledovani
klinicky a ultrazvuko¥. Pokud doslo dle klinickych a ultrazvukovych néilez
k rozvoji PHH byla zahajena #ba. Rodée pacieni byli informovani o
algoritmu 1€by a podepsali informovany souhlascbil.

U pacieni byl implantovAn Ommaya rezervoar. Poté byly preéwad
odleRtovaci punkce mozkomisniho moku, vzdy do normalizzit®lebniho
tlaku- do hodnoty 5 cm M. Maximalni odbr mozkomisniho moku
negesahoval objem rovnajici se 1,5 #esné hmotnosti dite @i jedné
punkci. Pokud doSlo po opakovanych punkcich k astiglinickych a
ultrazvukovych znamek hydrocefalu, bylachdd ukorena. U ostatnich
pacienti byly odleltovaci punkce provédy tak dlouho, dokud nedoslo
k nésledujici upray nalezi v mozkomisnim moku:

- hodnota celkové bilkoviny pod 1500 g / 1000ml,

14



- negativni bakteriologicky nalez.

Po Opray nalesi v mozkomiSnim moku a fetrvavajicich projevech
hydrocefalu byli pacienti vySe&tni magnetickou rezonanci. Byly provedeny
T1l a T2 vazené obrazy v axialnich, koronarnich git&aich rezech se
zanttenim na pikaz nebo vylodeni obstrukce v likvorovych cestach
v arovni komorového systému, zejména v oblasti viydého mokovodu a
dale v oblasti vytokovych¢asti 4. komory. R nejasném nalezu byla
hodnocena iitomnost fenoménu proku v T2 vazZenich. Easti pacient
bylo provedeno spirdlni  CT mozku se sagitalnimi karonarnimi
rekonstrukcemi se zaffenim na vylogeni nebo pitkaz asymetrie ve
velikosti jednotlivych komor a obstrukce v oblastimorového systému. CT
mozku bylo provéaého jen v gipadech, kdy bylo vyS&ni magnetickou
rezonanci déasré nedostupné. U pacignbez nalezu igkazky v komorovém
systému jsme HC hodnotili jako hyporesenp U pacieni, u kterych jsme
nalezli pekdzku v komorovém systému nebo v cisternach zgamy, jsme
HC hodnaotili jako _obstrudni.

Pacienti s obstrukim hydrocefalem byli hlavnimipdmétem studie. U

téchto pacient byl proveden endoskopicky vykon-ETV a byli daledevani
klinicky a ultrazvuko¢. U pacient, u kterych doSlo po ETV k Ustupu
klinickych a radiologickych znamek hydrocefalu, bydlez hodnocen jako
Uspch endoskopické &by a byla u nich v odstupu minim&3 mssioa
provedena kontrolni magnetickd rezonance se émim na pikaz
funkénosti vytvadené ETV (Obrazek 1).
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Pacienti, u kterych nedoSlo po endoskopickdeé Ustupu hydrocefalu,
byli indikovani k provedeni V-P zkratu. Tito paetebyli hodnoceni jako

neusgch endoskopické &by. Algoritmus I€by je znazorén na Obrazku 2.

Obrazek 1.Predoperani a poopergni MR mozku u pacienta s pozdnim rozvojem
HC. Na pooperaim snimku (vpravo) je patrny fenomériijmku ve spodié 3.
komory po UspSné ETV.
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Obrazek 2. Algoritmus I&by PHH nezralych novorzetic

| Diagnosa PIVIH= |Rozvoj PHH: klinické projevy, Uz

Y

| Implantacen@aya rezervoaru

U
| Opakované punkce do Upravy likvorlkdviina pod 1,54

T

[ Ustup PHH [ Progrese PHiH
| Rkaz obstrukde [ Bez obstrlikce
(aquedukt, 4. komora)
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Pooperani sledovani

Pacienti byli dale sledovani na Neonatologickéddleni Fakultni
nemocnice v Ostrav Po operaci bylo provédo klinické a ultrazvukové
sledovani :

- meteni obvodu hlawiky 1x tydre,

- ultrazvukové vySéeni hlavy 1x tyds, po propudni z nemocnice pak
v intervalu Sesti tydindo Sesti nssial véku, poté v intervalu 3 #sial az
do zaniku velké fontanely,

- ambulantni sledovani neurochirurgem- vyRradtorem studie v intervalu
Sesti tydi po propudni, od Sesti @sial véku pak v intervalu 3 gsial,

- ambulantni sledovangtskym neurologem v intervalu 3&siai,

- kontrolni MR mozku s provedenim 2D fazového Kkoritras EKG
synchronizaci se zatfenim na pitok likvoru vytva‘enou stomii u
pacienti s Uusgchem endoskopické dby. VySeteni bylo provedeno

v celkové anestezii v odstupu 3-12sinl po operaci.

Statisticka analyza

Fi sledovani vztahwiselnych hodnot a uggnosti ETV jsme pouZili
logistickou regresi. i srovnani vysledk s literarnimi hodnotami jsme

pouZili metodu testovani hypotéz.
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3.2.Vysledky

V dok trvani studie, t.j. od ledna 2004 do listopadQ2®mylo na
Neonatologické klinice hospitalizovano &é@o celkem 531 novorozeinc
narozenych fed 32. tydnem a s porodni hmotnosti mensi nez 158Qghoto
poctu se u 61 z nich (t.j. 11,5 % ) objevilo periv@atlarni nebo peri a
intraventrikularni krvaceni. Tito pacienti bylild&ledovani a u 38 paciént
(t.j. 62,3 %) doslo k rozvoji PHH.

U 4 pacient doSlo k regresi hydrocefalu po @sné I€bg. U
zbylych 34 pacierit nedoslo k regresi hydrocefalu a tito byli vygei MR
nebo CT mozku k mkazu nebo vyloéeni obstrukniho hydrocefalu. U
celkem 9 pacieit (26,5%) byl obstrukni hydrocefalus na MR nebo CT
mozku vyloken a pacienti byli indikovani k V-P drenaZi s diagou

hyporesorpniho posthemoragického hydrocefalu.

Pacienti s obstrdkim hydrocefalem

Skupina paciefit s nalezem obstrdkiho hydrocefalu byla hlavnim
prednitem studie. Pacieints pitikazem obstrudniho hydrocefalu na MR
nebo CT bylo celkem 25, coz je 73,5% z videaného p&tu pacient
s PHH. Tito pacienti byli operovani endoskopickgrevedenim ETV.

Endoskopicka tba byla Usgsna u 12 paciefit (48%), u kterych jsme
nemuseli implantovat V-P zkrat. Z této skupiny jsme pacient provedli
aspsSnou opakovanou ETV a to v odstupu 3, resp. 5 &iah. U obou

pacientt jsme peropekaé¢ nalezli obstrukci fivodrg vytvorené stomie
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gliosou. Poopekami MR bylo provedeno u v3ech pacierg sgdnou ETV
v odstupu 3-10 gsiai (Obrazek 1). Celkova doba sledovani se pohybovala
vrozmezi 4-42 wsiai, s pamérem 18 misial. Fi ETV se u jednoho
pacienta rozvinul poopeatas subduralni hygrom, ktery jsmieSili evakuaci
Z trepanopunkce.

U 13 pacierit (52%) byla endoskopicka déa neusgsna a museli jsme
implantovat V-P zkrat. V-P zkrat byl implantovanrozmezi  2-5 tydhpo
operaci. Pehled klinickych dat pacieint operovanych endoskopicky je

uveden v Tabulce 1.

Vztah klinickych Udaj souboru k Usg$nosti ETV

Vliv anamnestickych a klinickych Gdaj (porodni hmotnosti, stupn
zavaznosti PIVH, gestaiho wku, doby vzniku hydrocefalu a charakteru
docasné léby) na uaspSnost endoskopické dBy jsme hodnotili pomoci
logistické regrese. Prokazali jsme statisticky armmy vztah kombinace
téchto faktofi na usgdnost endoskopické dy :

-stupei zavaznosti PIVH dle Papile,
-gesta&ni k.

Korelani koeficient logistické regrese byl 0,48343
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Tabulka 1. Prehled pacierits obstruknim hydrocefalem operovanych

endoskopicky (HC-hydrocefalus)

stupen
gest.vék/ |hmotnost/ |PIVH/ rozvoj rozvoj uspéch
Pacient |tyden g Papile PIVH/den |HC/ tyden [ETV A/N
1. 31 2100|IV 2 3N
2. 26 835|IV 2 3N
3. 32 1325l 3 41A
4. 25 770[IV 4 7IN
5. 26 940111 0 7\A
6. 29 1140V 1 3N
7. 32 1800|IV 1 3N
8. 28 1100]I 1 3N
9. 28 1350l 2 41A
10. 28 1250|1l 1 3A
11. 29 1450]I 3 5A
12. 26 820V 1 3N
13. 27 1160|IV 1 4N
14, 29 1530Jll 2 3A
15. 31 1740|l 3 4N
16. 25 720[IV 1 3N
17. 25 720|IV 1 3N
18. 27 970[lll 1 2N
19. 30 1520]1l 2 4A
20. 28 1220V 1 3A
21. 27 89011 1 41A
22. 28 1320]1 5 21N
23. 32 1950l 3 35A
24. 31 1740l 5 28/A
25. 32 18201l 2 26/A
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Ri hodnoceni vlivu vySe uvedenych anamnestickych sdanostaté na
Uspech endoskopické operace byl Ziststatisticky vyznamny vliv zavaznosti
stupré  PIVH. Se zvySujicim se stwm PIVH dle Papile se
pravdpodobnost asfchu ETV sniZzuje (Graf 1).

Graf 1. Zavislost usgsnosti ETV na stupni PIVH ( osa x- stipelVH dle
Papile, osa y- peet pacient)

M uspéch ETV
O neldsgch ETV

I I "l v

Statisticky mé& vyznamny je pak vliv gestaiho Wku na uspSnost ETV.
Pri provedeni ETV u &i narozenych ve 27. tydnu a pégd (cut-off
hodnota) je prawpodobnost usgchu ETV 71,3 %, se sensitivitou 0,8333 a
specificitou 0,5385. Plocha potiwou je 0,713.

Pti hodnoceni porodni hmotnosti, doby vzniku hyefatu a charakteru
docasné 1éby nebyl zjisén statisticky vyznamny vztah k igmosti ETV.
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3.3 Diskuse

PHH nezralych novorozeidyl v minulosti kontraindikovan k provedeni
ETV, a to z dvodu jeho hodnoceni jako komunikujicicho (hyporp&eiho).

S rozvojem ETV a roz&nim indikaci k jejimu provedeni se objevily
prace, které zahrnovaly i pacienty s gidlym krvdcenim. Siomin a kol.[42]
publikovali vysledky multicentrické retrospektivstudie, kterd hodnotila roli
ETV u pacient s PHH a postinfelaim hydrocefalem. Z 36&ti s prokthlym
PIVH a rozvojem hydrocefalu byla ETV UGsma u 55,6%. VsSichni
Uspsni pacienti vSak #i puavodre implantovany V-P zkrat a ETV byla
indikovana na zékladselhani zkratu . V naS3i praci jsme tyto pacienty d
souboru nezahrnovali. Podobnou &8st uvadi Smyth a kol.[44], ktery
popisuje 71,4% usBnost ETV pi lé¢bé PHH. VSichni Usgsni pacienti v3ak
procklali ETV jako sekundarni vykon poigdchozim selhani V-P zkratu.
Buxton[5,6] uvadi usggnost 30 % u pacieintndikovanym k ETV primaré&
Beems a Grotenhuis naproti tomu nepopisuji sigaifikrozdil mezi pacienty
[é¢enymi ETV primard  (Usgsnost 44,4%) a sekundérfuspgsnost 50%).
V praci Peretty a kol.[37] je uspnost 44%, soubor pacidrje ale maly.

Fi hodnoceni vysledk ETV si je nutné wdomit, Ze v pipad
posthemoragického hydrocefalu i prokdzané obstrukci na MR mozku
nelze vylowit spolupodil hyporesorbce. Jako moZnost se jevanaveni
spolupodilu hyporesobce ve vyi&sti cytokinu TGF B1 v likvoru, jehoz
zvy3end hladina se jevi jako predikativni faktor pro hyporesotpi
hydrocefalu. Nebyla vSak publikovana préce, kterpimkazala, zda hladina
TGF B1 v mozkomiSnim moku v kombinaci s ndlezem na MRjacient

s posthemoragickym hydrocefalemife rozliSit skupinu paciefts podilem

23



hyporesorpce u obstrékiho hydrocefalu, coz sniZuje @Smost ETV u této
skupiny pacienit. Toto je pak naplni dalgésti této prace.

Paet pacieni Ié¢enych Uspsre ETV v naSem souboru byl 12igelkovém
poétu 25 pacient. Celkova Usgsnost v naSem souboru je tedy 48%.
UspiSnost v naSem souboru jsme srovnali s litérapuiblikovanymi
vysledky endoskopické ¢y stejné ¥kové skupiny paciedtpro obstrukni
hydrocefalus. Pro srovnani jsme pouZili praci Gelyaa kol.[18], ktery uvadi
nejlepsi vysledky. V praci hodnoti &§most ETV u obstruiho hydrocefalu
rizné etiologie u &i mladSich 1 roku. Celkovy pet pacieni byl 36 a
UspESnost v souboru pak 64%. Pro srovnani bylo pouiestovani hypotéz
(proporce poréri, rozdil diferenci a po#n diferenci). Rozdily ve vysledcich
obou soubar nejsou statisticky vyznamné na 5% hlgdiviyznamnosti
(p< 0,05). Oba soubory jsou tedy srovnatelné eciyte UsgsSnosti ETV.

NaSe vysledky prokazuji , Ze vysledky ET# Igcbé PHH v této préci jsou
srovnatelné s agpnosti ETV u jinych tyf obstrukniho HC ve stejnédkové

skupirg pacient.

3.4 Zawr

V praci jsme na zaklgdradiologickych vySdeni prokazali, Ze wasti
nezralych novorozefics rozvojem posthemoragického hydrocefalu je tento
hydrocefalus obstrikiho typu. V nasem souboru jsme Zzjistili obstruldci
73,5 % pacierit  Tito pacienti pak byli eni endoskopicky —provedenim
ETV.
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Uspsnost endoskopické dy v nasem souboru byla 48%. Na &spst
ETV mgla statisticky vyznamny vliv z&vaznost inicitda PIVH a gestni
vék. S vy8Sim stupim PIVH a niz8im gestaim wkem se pravgbodobnost
UspEchu ETV sniZovala.

Srovnanim s literarnimi (daji jsme prokézali, Zesleflky endoskopické
lécby obstrukniho PHH v naSem souboru jsou statisticky srométes
UspeSnosti ETV  ostatnich typ obstrukniho HC u této &kové skupiny
pacient. Jsou vSak horSi ve srovnani s endoskopick@bolé stenosy
mokovodu dosflych pacient. Nespornou vyhodou v3ak je, zéi fETV
odpadd nutnost implantace cizorodého materialu (¥kPatu), ktera je

zatizena nezanedbatelnym procentem komplikaci.

v s

A

pacienti a také etiologickaifEina hydrocefalu- prothlé krvacenikteré
miaZe mimo obstrukci Zsobit také hyporesorpciCast pacierit tak méa
ziejmé  kombinovany obstrulni-hyporesorpni  hydrocefalus, coz vede

k netsgchu endoskopicke &by.
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4. Biochemick& analyza mozkomiSniho moku

4.1. Material a metoda

Skupina paciefit

V praci je prospektivh analyzovana koncentrace cytokinu Transforming
Growth Factorp 1 a celkové bilkovinyw mozkomiSnim moku u skupiny
prectasré narozenych novorozetics proghlym PIVH a s rozvojem
posthemoragického hydrocefalu. Pacienti byli ftaipovani na
Neonatologickém oddeni Fakultni nemocnice v Ostiav v dol® od ledna
2005 do listopadu 2007. Celkem vté &dyly odebrany vzorky u 29
pacienti s PHH. Do studie byli ¥azeni pacienti, ki sphovali nasledujici
kritéria k zahajeni by a z#iazeni do studie:

- narozeni ped 32. tydnem gestaiho wku,
- ultrazvukem prokéazané prefié PIVH,
- Klinické a radiologické znamky rozvoje hydrocefal

- zavedeni Ommaya rezervoaru.

Hodnoceni klinickych a radiologickych znamek by@oZné jako v fipadt

klinickeé casti této prace.

Algoritmus I&by a rozdleni pacieni do skupin

Algoritmus diagnosticky a ¢ébny byl shodny jako v klinickéasti prace
(Obréazek 2). Na zéaklad typu a vysledku by byli pacienti rozdleni do

téchto skupin:
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SKupina A- Us@Edna dgasna léba: pacienti s Usighem ddasné Iéby, t..
pacienti, u kterych byly provédy punkce Ommaya rezervoaru, které vedly
k Ustupu PHH. U&chto pacient neni gitomen hyporesormi hydrocefalus.
SKupina B- primarré V-P zkrat: pacienti s net&nou ddéasnou lébou a
vylou¢enim obstrukce na vydeni mozku magnetickou rezonanci nebo CT. U
téchto pacient byl primar® zaveden ventrikulo-peritonealni zkrat.

Hydrocefalus ugchto pacient hodnotime jako hyporesafm.

Skupina C- asgsna ETV: pacienti s ne&nou déasnou lébou a UspSnou
endoskopickou kbou. U &chto pacient neni gitomen hyporesokmi
hydrocefalus.

Skupina D- nedspSna ETV: pacienti s net&nou ddéasnou lébou a
neusgsnou endoskopickoudbou. Hydrocefalus wthto pacient hodnotime

jako hyporesorgni.

Odbker a analyza mozkomisSniho moku

Odkér mozkomisniho moku byl proveden v dolimplantace Ommaya
rezervoaru na opeamim sale, coz bylo vZzdy do 24 hodin po objeveni se
ptiznaki PHH. Po implantaci komorovéasti do postranni komory bylo
Z rezervoaru aspirovano minimali@ml likvoru jehlou o sile 27 G. Poté byl
rezervoar uloZzen podkoZna byla provedena sutura op@rarany. Takto
odebrany vzorek byl ihned odeslan Ustavu Klinidiéchemie Fakultni

nemocnice v Ostray kde bylacast uloZzena do mrazicihorizeeni s teplotou
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-80°C, dal3icast byla biochemicky vyS&na se stanovenim hodnoty celkové
bilkoviny.

Koncentrace TGB1 byla stanovena kumulativma konci studie, pomoci
soupravy TiterZyme-EIA  TGR1 firmy Assay Designs, USA. Celkova
bilkovina ve vzorku byla stanovena na automatick@malyzatoru AU 640
OLYMPUS pomoci soupravy U/CSF Protein (Total Proteiin
Urine/Cerebrospinal Fluid), Cob&s firmy Roche Diagnostics GmbH.

Souprava je wena pro in vitro diagnostiku.

Statistické zpracovani dat

Fi statistickém zpracovani dat byla pouzita korelaaenerickych hodnot.
PouZivali jsme parametricky Pear8enparovy korelani koeficient a
neparametricky Spearmanparovy korelani koeficient. Jako vyznamna byla
hodnocena korelace na 5% hladpravdépodobnosti (p>0,05).iPhodnoceni

numerickych a nominélnich dat byla pouzita logisiicegrese.

4.2. Vysledky

Celkem bylo vyhodnoceno 29 vzérinozkomidniho moku u 29 paciént
Hladina cytokinu TGP 1 se pohybovala v rozmezi od 488,4 do 9213,6 pg/ml
s ptimérnou hodnotou 3924,2 pg/ml. Hodnota celkové bilkgwyla
v rozmezi 0,104-2,88 g / | sipnérem 1,25 g/l. Mezi jednotlivymi skupinami
¢i jejich kombinacemi byly zjigny statisticky vyznamné rozdilyié&hled
v8ech vysledk s uvedenim anamnestickych dat a klinickych \diglge

uveden v Tabulce 2.
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Tabulka 2. Prehled anamnestickych a klinickych dat souboru

hmot | stupen | rozvoj V-P TGF
pac | g.vék/ | nost/ | PIVH/ | HC/ obstrukéni | drenaz |ETV |[B1/
ient | tyden | g Papile | tyden HC/ A/N AN AN pg/ml CB / g/l | skupina
1 31| 2100 |IV 3A A A 9213,6 2,88 | D
2 32| 2100 |1 2N N N 4362,2 1,211 [A
3 26| 8351V 3|A A A 5180,5 2,239 | D
4 32| 13251l 4 A N A 1692,1 1,085 | C
5 25 770 | IV 71A A A 3499,9 0,8|D
6 28| 1320 (1 2|N A N 488,4 0,798 | B
7 26 9401 71A N A 4629,6 1,445|C
8 29| 11401V 3|A A A 5190,9 1,29|D
9 32| 1800 | IV 3[A A A 5553,7 2,309 | D
10 28| 1100 [ 3A A A 6070 0,646 | D
11 28| 1350 | IV 3N A N 1670 0,95|B
12 29| 1050 | IV 2N A N 4490.1 145|B
13 32| 1400 |11 2N A N 2187 1,05|B
14 31| 1420 (1 1|N A N 3598,5 1,64 | B
15 29| 14101V 3N A N 6013,7 0,73|B
16 30| 1400 | IV 2N A N 1717,3 182 |B
17 32| 18401l 4N N N 609,3 0,335 | A
18 28| 1350 |1l 41A N A 1394,9 0,104 | C
19 28| 1250 [l 3[A N A 3092,4 1,226 | C
20 30| 1650 [ 4| N N N 2922,1 0,201 | A
21 29| 1450 (11 5[A N A 1074,6 1872 |C
22 26| 8201V 3|A A A 5117 1,926 | D
23 27| 1160 | IV 41A A A 4466 1,73|D
24 29| 1530 [ 3A N A 2063,1 0,384 | C
25 31| 1740 (1 4 A A A 5509,9 11D
26 26| 820 ]IV 2N A N 9036,1 1,58 | B
27 25| 720 IV 3|A A A 4641,8 1,088 | D
28 28| 1160 [ 4| N A N 5995 1,655 | B
29 30| 1620 |1 5N N N 2321,3 0,787 | A
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Vzajemny vztah anamnestickych dat souboru a hla@iRp 1 a celkové

bilkoviny v likvoru.

Vysledky hladin cytokinu TGB1 a celkové bilkoviny v celém souboru byly
korelovany vzajem a dale s gestaim wkem, porodni hmotnosti, stugm
krvidceni dle Papilehaiasovym odstupem PIVH a vzniku hydrocefalu od
narozeni s cilem zjistit, jak ovhwji hladinu cytokinu TGBB 1 a celkovou
bilkovinu anamnestické a Kklinické Udajefed samotnym vznikem
posthemoragického hydrocefalu. Byl pouZzit paraitiefr Pearsofiv parovy
korela&ni koeficient a neparametricky Spearrinan parovy korel&ni
koeficient. Jako vyznamné byla hodnocena korelaae mmnimalé 5%
hladiré pravd&podobnosti v obou testech.

Byla zjiS€na statisticky vyznamna korelace mezi hladinou T@EFa
stuprém krvéceni dle Papile na hladipravapodobnosti p=0,01.  (graf 2)
Dale byla zji&na statisticky vyznamna korelace mezi sttimrkrvaceni dle
Papile a hodnotou celkové bilkoviny v likvoru nadile pravdpodobnosti
p=0,005.

Hodnoty TGFB1 a celkové bilkoviny v likvoru maji statisticky zifamnou
souvislost se stugm zavaznosti praihlého krvaceni. S ostatnimi

sledovanymi anamnestickymi daty neni statistickgnamny vztah.
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Graf 2. Vztah mezi koncentraci TR v likvoru a stupsm PIVH (osa x-
pocet pacieni dle stup# PIVH, osa y- koncentrace TGH)
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Hodnoceni vzajemného vztahu mezi hladinou BAFE celkové bilkoviny a

vznikem hyporesoimiho hydrocefalu.

Pacienti skupiny B (pacienti bezugazu obstrukce na MR s nutnosti
provedeni V-P zkratu) a pacienti skupiny D (padisnteldspchem ETV a
nutnosti provedeni V-P zkratu) byli hodnoceni jglacienti s pfitomnosti
hyporesorpéniho hydrocefalu (celkem 19 pacient). Pacienti skupiny A (
pacienti s isfrhem ddasné |éby) a skupiny C ( pacienti s Gi&mou ETV)
byli hodnoceni jako pacientbez pritomnosti hyporesorpéniho hydrocefalu
(celkem 10 pacient).

Vztah koncentrace cytokinu TGFL v likvoru u obou skupin paciant

k rozvoji hyporesorgniho hydrocefalu jsme hodnotili pomoci logistické
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regrese. Prokazali jsme statisticky vyznamnou difaedobnost §i stanoveni
hyporesorpniho hydrocefalu na zaklkadodnoty TGFB1. Koncentrace
TGF B1 v likvoru vyssi nez 3296 pg/ml (cut-off hodnot&)amena 81,3%
pravdpodobnost ftomnosti hyporesopce. Senzitivita  ii pstanoveni
hyporesopniho hydrocefalu je 0,789, specificita 0,8, plogimal kKivkou pak

0,813. Korelani koeficient logistické regrese byl 0,2297&raf 3). Na

zaklad hodnoty TGF Bl se u 10 paciedt s pffikazem obstrukniho

hydrocefalu podilela na  rozvoji hydrocefalu i hygsorgni slozka.

Z celkového p&tu 16ti pacient s piikazem obstrukniho hydrocefalu je to
62,5%.

Fi hodnoceni vztahu celkové bilkoviny k rozvoji hypsorpce jsme zjistili
73,4% pravdpodobnost stanoventipmnosti hyporesorpce (cut-off hodnota
1,45¢g/l). Senzitivita P stanoveni hyporesdpiho hydrocefalu je 0,5263,
specificita 0,9, plocha pod fikkou pak 0,73421. Koretai Kkoeficient
logistické regrese byl 0,16455

Koncentrace celkové bilkoviny ma vztah krozvdjyporesorpniho
hydrocefalu z klinického hlediska statisticky méryznamny oproti TGHPB1,

a to v disledku nizké senzitivity.
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Graf 3. Vztah koncentrace TGFL a stanoveni hyporesaérgho hydrocefalu (osa
x- koncentrace TGB 1 pg/ml, cut — off hodnota 3296, osa yetnost, modrailvka -
pacienti bez pikazu hyporesorpcégervena kivka - pacienti s ptkazem

hyporesorpce)
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Hodnoceni vzajemného vztahu koncentrace BGFa UspSnosti

endoskopické kby.

Zjisteni statisticky vyznamného vztahu mezi hladinou TgFa klinickym
pruikazem hyporesogpiho HC jsme aplikovali do skupiny 16 pacignkte’i
byli operovani endoskopicky. Zjistili jsme, Ze ueeh pacierit s hodnotou
TGF B1 niz8i nez cut-off (3296 pg/ml) byla ETV @Spa. Naopak vsichni

pacienti s neusgnou ETV ndli hladinu TGFB1 vySSi neZ stanovena cut-off

hodnota. V naSem souboru byl jen jeden pacierd@Saou ETV a vysokou
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koncentraci TGB1 (Graf 4). Vzhledem k malému §ta paciend v tétocasti

souboru vsak nejsou vysledky statisticky vyznamné.

Graf 4. Uspssnost ETV dle hodnot TGFL (osa y-poet pacient)
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4.3 Diskuse

Vliv zvySené koncentrace TGFL na rozvoj hyporesoépiho hydrocefalu
jsme v naSi praci, podobrjako jini autdi, prokazali statisticky vyznangn
Ostatni auth vSak g hodnoceni vychazeji Zedpokladu, Ze
posthemoragicky hydrocefalus vznikd  vzdy nasledkéyporesorpce
[15,20,22,52]. V naSi préaci pokladdme hyporesorpei jednu z moznosti
patofyziologického mechanismutipvyvoji PHH. Jiz v klinické ¢asti nasi
prace jsme prokazali, Zést PHH ma fitomnou obstruéni sloZku. Vysledky
teoretické casti studie ukazuji, Ze pacienti¢ste obstruknim HC nemaji
statisticky vyznam& elevovanu hodnotu TGIB1. Tito pacienti jsou pak
Usp@sni @i endoskopické khé. U pacient s podilem hyporesorpce dle

34



hodnot TGFB1 ETV UsgsSna neni. ZvySena koncentrace T@&E tedy
souvisi s rozvojem hyporesd@rgho hydrocefalu a naopak jeji nizsi hladina je
indikacnim kritériem pedpovidajicim usfnost endoskopickédBy.

Z nasich vysledk dale vyplyva, Ze hladina TGB1 souvisi se stugm
zavaznosti inicidlniho PIVH, coZiie vypovidat o celkovém mnoZstvi krve,
které se dostane z komor do subarachnoidalnichgordsle je pak samotné
misto misobeni cytokinu.

Hladina CB také dle naSich vyslédksouvisi s hladinou TGH1 i
s @itomnosti hyporesogmiho hydrocefalu. Ma vSak vyragzmizsi sensitivitu
ve srovnani s TGFB1l, proto ji zatim na zakl&d téchto vysledk

neza&azujeme do indikaich kritérii pro ETV.

4.4 Zawr

V praci jsem prokazali, Ze koncentrace cytoKinaF f1 v mozkomisnim
moku, odebrana fpzatatku d@&asné Iéby PHH, souvisi s rozvojem poruchy
resorpce mozkomisniho moku. Hodnota T@FmiZe tedy Wit piitomnost
spolupodilu hyporesorpce i u prokdzaného obéfrilio hydrocefalu. V naSem
souboru  mlo 62,5% pacierit s pitikazem  obstrukce spoltippmnu
hyporesorpni sloZku hydrocefalu.

Koncentrace TGHB1 tak vyznam# ovliviiuje Usgsnost ETV B 1écbé
PHH a podle jeji hodnoty je mozné vybrat patgieru kterych je
hydrocefalustisté obstrukni. Dle naSich poznatkby mgla byt zahrnuta do
indika¢nich kritérii endoskopické ¢8y PHH nezralych novorozeicéemuZz

zatim brani vysoka cena vyg&ati.
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5. Souhrn vysledk

V klinické c¢asti prace bylo naSim cilem zjistit, u jakésti  nezralych
novorozent s rozvojem posthemoragického hydrocefalu je tbgtirocefalus
obstrukini a jaka je usgnost endoskopickédBy u skupiny pacignt
s obstruknim posthemoragickym hydrocefalem.

Analyzou klinickécasti prace jsme dosli krto vysledkm:

1. U casti nezralych novorozeticpo prokhlém PIVH a s rozvojem
PHH je gitomna obstrukce na radiologickém vygeti. PHH neni
mozné tedy hodnotit ve vsechiigadech jen jakociste
hyporesorpni. V naSem souboru bylo 73,5% paciesiobstruknim
hydrocefalem.

2. Pacienti s nalezem obstkirkho PHH na MR mozku nebo CT jsou
indikovani k endoskopické ¢é¢
Uspssnost endoskopickédBy v nasem souboru byla 48%
Uspssnost endoskopickédiy v nadi skupitipacient je srovnatelna

s literarré uvadnou usgsnosti ETV u dti této vkove skupiny

V biochemickécasti prace bylo cilem zjistit, zda tteme na zaklad
vySeteni mozkomiSniho moku &it pacienty u kterych nebude spatitpmna
na zaklad vySeteni likvoru. Owfovali jsme, zda existuje vztah mezi
koncentraci cytokinu TGPB1 a celkové bilkoviny v mozkomisnim moku a
UspesSnosti endoskopickédiy.

Analyzou biochemickéasti prace jsme dosli kmto vysledkm:
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1. Koncentrace cytokinu TGH1 v likvoru nezralych novorozefic
srozvojem PHH vyznangn ovliviiuje patofyziologicky typ
hydrocefalu.

2. Vy8S8i koncentrace cytokinu TGB1 ( > 3296 pg/ml) znamena
vysokou pravépodobnost rozvoje hyporesdrpho hydrocefalu, a
tedy vysokou prawpodobnost selhani endoskopické&big

3. Vznik hyporesorpniho hyrocefalu ovliiuje i koncentrace celkové
bilkoviny v likvoru, ma vsak nizsi klinicky vyznamdivodu nizké
senzitivity.

4. Specificita pékazu hyporesogmiho hydrocefalu dle hodnot TGR
je 0,8, sensitivita pak 0,789.

5. Uspdnost ETV u paciefits nizsi hladinou TGB1 nez 3296 pg/ml je
vyrazreé vySSi (v naSem souboru 100%) a je srovnatelnéslediy

endoskopické by obstrukniho hydrocefalu u dogfych pacient.

6. Zawr

V praci jsme se zaffili na l&cbu posthemoragického hydrocefalu nezralych
novorozena. Vzhledem ke vastajicimu potu takovych pacieidt ¢astym
komplikacich a finatni nar@nosti stavajiciho kebného algoritmu jsme
zavedli u této skupiny pacientnovou metodu kby - endoskopickou
ventrikulostomii 3. komory. Ta je ve &vém pisemnictvi uzivana jiz 15 let
k lécb¢ obstrukniho hydrocefalu, avSak s kontroverznimi vysledky

pacient s PHH.
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Vsouladu snovymi poznatky o  patofyziologii  vzniku
posthemoragického hyrocefalu jsme vySeali koncentraci cytokinu TGB1
v mozkomisnim moku a zjistili jsme jeji souvisloss rozvojem
hyporesorpniho hydrocefalu a s U&fnosti endoskopickédBy.

Na zaklad vysledki této prace jsme stanovili indikai kritéria pro
provedeni ETV u nezralych novorozéns rozvojem posthemoragického
hydrocefalu. K endoskopické operaci jsou indikoygaienti:

- s neuspsnou ddasnou lébou PHH,

- s piikazem obstrukce na MR vygeni mozku,

- s hladinou TGH31 v likvoru, odebranou v débvzniku PHH, nizsi

nez 3296 pg/ml.

Zavry naSi prace nas optiayi ktvrzeni, Ze je nutné zZmit stavajici
algoritmus |éby posthemoragického hydrocefalu nezralych novoraze
Zavedeni endoskopickych techniki peébé PHH sniZzuje vyskyt komplikaci
I&cby a také jeji finagni nar@énost.  VySdeni mozkomisniho moku pak
dopliuje indikani kritéria. Vzhledem k c&wysSeteni koncentrace TGF
B1 v likvoru bude v budoucnu nutné potvrdit vztatuhoty celkové bilkoviny
v likvoru k Usg@snosti endoskopické dby. Perspektivou je také pokiavani
vyzkumu prevence PIVH u nezralych novoroZeadak sniZzovani incidence

PHH u této skupiny pacieit
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