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SEZNAM ZKRATEK

AHE - amygdalohippocampektomie

AHK - amygdalohippocampdlni komplex
ATL - ptedni temporalni lobektomie

EC - entorhindln{ kortex

EEG - elektroencefalografie

FDG - fluorodeoxyglukosa

FLAIR - fluid-attenuated inversion recovery
MTLE — mesiélni temporalni epilepsie

MTS — medialni temporalni sklerosa

MR — magnetickd rezonance

NTLE - neokortikéln{ laterdlni tempordlni epilepsie
PET - pozitronova emisni tomografie

PRC - perirhindlni kortex

SAHE - stereotakticka amygdalohippocampektomie
SE — spin-echo

SEEG - stereotaktické EEG monitorovéan{
SPECT - jednoprotonova emisni tomografie
TLE - temporalni epilepsie

TR — time-to-repeate

TSE — turbo-spin-echo

T1 WI - T1 vadZené obrazy

T2 WI -T2 vaZené obrazy

WADA test - intracarotid sodium amobarbital procedure



SUMMARY

Background: Mesial temporal lobe epilepsy (MTLE) is the most surgically amenable epilepsy
diagnosis and the results of epilepsy surgery are clearly superior to prolonged medical therapy.
Stereotactic radiofrequency amygdalohippocampectomy (SAHE) is an alternative therapy of MTLE
to the open neurosurgery approaches. In our hospital SAHE has been used since 2004. We produced
lesions from the occipital access with a single trajectory in the long axis of amygdalohippocampal
complex (AHK) using the probe with a flexible active tip. The aim of this study was to correlate the
morphological changes after different neurosurgical approaches including volume reduction of the
target structures / the hippocampus, the amygdala, entorhinal (EC) and perirhinal (PRC) cortices/
with the clinical seizure outcome.

Methods: We included 26 consecutive patients, who underwent SAHE using Leksell stereotactic
system and 10 patients treated by microsurgical amygdalohippocampectomy (AHE). MR volumetry
of hippocampus, amygdale, EC and PRC was performed 1 year after the procedure. The clinical
outcome was assessed 2 years after the procedure according to Engel’s Classification.

Results: No serious adverse events occurred after both procedures. One year after SAHE, the
hippocampal volume decreased by 55.5 + 18.0% (p<10™), the amygdalar volume decreased by 49.2
+16.8 % (p<10™*), PRC volume decreased by 45.9 + 16.7% (p<10™?)and the size of EC decreased by
55.5+19.6 % (p<10"°). Clinically, in 2 patients after SAHE treatment failed and these 2 patients
were re-operated and excluded from the second year of the clinical follow-up. Two years after
SAHE, 24 patients were evaluated; 19 (79%) of them were classified as Class I and only 5 (21%)
patients as Class II. In subjects, who underwent microsurgical AHE, 81.7£7.9% of the hippocampal
volume and 48.4£29% of the amygdalar volume were surgically removed. Two years after the
operation, 50% of subjects were classified as Class I, 30% as Class II, 10% as Class III and 10% as
Class IV. No statistically significant relation of target structures volume reduction and of the clinical
outcome was found.

Conclusions: According to our study, SAHE is a safe altenative method to microsurgical AHE for

the treatment of MTLE. SAHE caused only partial destruction of the target structure, but the clinical



seizure outcome is very promising - two years after the procedure it is comparable with classical
surgical approaches.We have not found any significant relation between morphological changes and
clinical outcome. According to our data, it seems that the attempt to make (stereotactic) MTLE
surgery as radical as technically possible must not be tenable. We believe that our results support the
theory of a neural network, but the network, which any part are not equally importance. We believe
that the hippocampus, the amygdala and EC are the most important parts of the network in TLE and

it is necessary to interrupt connections between these three parts.



Trepanace (P. Treveris 1525) aneb casy se meéni

1. Vlastni tdvod

Epilepsie je onemocnéni definované opakovanymi epileptickymi zadchvaty. Prevalence
epilepsie v populaci je odhadovéana na 1.3-3.1% (Trescher and Lesser, 1996). Avsak jeden
epilepticky zdchvat v Zivoté prodéla asi 1-10% populace (Trescher and Lesser, 1996). Epilepticky
zachvat je vili neovlivnitelna ndhla epizodickd zména v ¢innosti mozku, kterd se vyznacuje zménou
chovani, jednani, popiipadé senzimotoriky ¢i poruchou vegetativnich funkci a je obvykle spojena s
poruchou védomi.

Patofyziologicky jde o poruchu rovnovidhy mezi excitanimi a inhibi¢nimi mechanismy
urcité skupiny neuronti. Epileptické zachvaty lze rozdelit na fokdlni (lokdlni) a generalizované. U
fokdlnich zachvatt 1ze urcit, z kterého mista mozkové kiiry zachvat vychazi. U primarné
generalizovanych zdchvatl nelze zjistit, odkud zachvat vychazi a prakticky od pocatku zachvatu je
postizen cely mozek. Fokdln{ a generalizované zachvaty jsou vzdjemné zastoupeny v poméru 1:1.

Tempordlni epilepsie (TLE) je nejcastéjsim typem fokdlni epilepsie u dospéelych pacientt.
TLE je klasifikovana jako lokaliza¢né vazany epilepticky syndrom (Commission on Classiffication
and Terminology of the ILAE, 1989) a je obvykle rozdélovana na dvé kategorie: mesidlni temporalni

epilepsie (MTLE) a lateralni neokortikani temporalni epilepsie (NTLE). OvSem mezi obéma typy



TLE se vyskytuje urcity piesah v symptomatologii, 1é¢bé a etiologii zachvatii (Shorvon, 2004).
Pokud nejsme schopni pomoci magnetické rezonance (MR) zobrazit jasnou patologii, pak bez
moznosti invazivniho EEG-monitoringu neni mozné uspokojive rozlisit oba typy TLE (Madhavan
and Kuzniecky, 2007). NejcastéjSim substratem detekovanym u MTLE je mesidlni temporalni
skler6za (MTS). MTLE s MTS (Engel, 1996; Sadler, 2006) je chirurgicky nejlépe 1éCeny typ
epilepsie a vysledky neurochirurgické terapie jednozna¢né prevysuji dlouhodobou farmakologickou
1écbu (Wiebe et al., 2001; Spencer et al., 2003). Po chirurgické 1é¢bé dochézi k dlouhodobému
odstranéni zachvatt piiblizn¢ v 70% ptipadt (Mclntosh et al., 2001; Spencer et al., 2002; Wieser et
al., 2003).

V soucasné dob¢ je MR jisté nejvyznamnéjsi metodou v diagnostice MTLE. Na MR
vySetteni v piipadé MTS (obr. 1) ¢i rovnéz hippocampdlni skler6zy nachdzime zmenseny objem

hippocampdlni formace s ndslednou dilataci tempordlniho rohu postranni komory a zvySeny signdl

na T2 WI (Babb et al., 1984).

Obr. 1: MTS vievo (TSE T2 WI, FLAIR v korondrni roviné sklonéné kolmo na dlouhou osu

hippokampu): levy hippocampus je zmensen, zvysené intenzity signdlu.

Histologické zpracovani resekovanych mesidlnich struktur prokdzalo tibytek a reorganizaci neuront

a gliové zmény (Babb et al., 1984; Babb and Brown, 1987; Spenser and Inserni, 1991). Ve studii
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Lencze et al. (1992) bylo prokdzano, Ze neurondlni ibytek v oblasti hippocampalni formace
signifikantné koreluje s poklesem objemu hippocampu. Jini autofi prokédzali, Ze atrofie hippocampu
koreluje s pooperacni redukci ¢i odstranénim epileptickych zachvatt (Jack et al., 1992; Kuzniecky et
al., 1993). Strukturalni a elekrofyziologické zmé&ny u MTLE jsou sice nejlépe poznany a popsany v
oblasti hippocampdlni formace, ov§em u MTLE dochazi k rozsahlejSimu postiZeni, které se tyka
rovnéz dal§ich medidlnich struktur temporalniho laloku. Medidlni tempordlni lalok u ¢lovéka se
sklada kromé hippocampdlni formace z amygdaly, ktera anatomicky patii mezi basalni ganglia, ale
funkcné se fadi k limbickému systému a z okolnich kortexii: entorhindiniho kortexu (EC),
perirhindlniho kortexu (PRC), parahippocampdlniho kortexu a temporopoldrniho kortexu (Amaral
and Insausti 1990). Volumetrickd data provadéna u pacientd s MTLE odhalila rovnéz zmény v
objemech amygdaly, PRC a EC (Bernasconi et al., 2003). Rovnéz neuropatofyziologicka vysetfeni
resekénich vzorki potvrdila histologické zmény ve smyslu astrogliosy a neurondln{ ztraty v EC
(Yilmazer-Hanke et al., 2000).

O moZzné roli extrahippocampalnich struktur v genezi mesiotemporalnich zachvati se
uvazuje dlouho. Pro v8echny zviteci metody MTLE je spole¢né, Ze zahrnuji epileptickou aktivaci
parahippocampaélnich korovych oblasti, véetné piriformni oblasti, PRC a EC kortexti (McIntyre and
Gilby, 2008). Drahy sméfujici z neokortexu do hippokampu jsou piepojeny v PRC a
parahipokampdalnim kortexu a odtud pokracuji ptes EC do hippokampu. EC je tedy hlavni vstupni a
zaroven vystupni stanici drah jdoucich z neokortexu do hippokampu a z hippokampu do neokortexu
(Amaral and Insausti 1990). PRC a parahippocampalni kortexy tedy reprezentuji prvni stupen
integrace polysenzorickych signdlli uvniti medidlniho temporalniho laloku, zatimco EC reprezentuje
druhy stupen integrace téchto signalti. Navic EC a PRC jsou uzlovymi strukturami v konvergenci
neokortikdlnich a subkortikélnich projekci do hippocampdlni formace (Lavenex and Amaral, 2000).
Ackoliv PRC a EC hraji dileZitou roli v bidirekciondlnim vedeni signdlii z neokortikalnich poli do
hippocampdlni formace, propagacni aktivita z neokortexu do EC je pod silnou inhibi¢ni kontrolou
vytvéafenou PRC (Biella et al., 2002).

Podle nékterych experimentdlnich praci mesiotempordlni zdchvaty za¢inaji v EC (Nagao
et al., 1996) a hippocampus na né ptisobi tlumivé (Barbarosie and Avoli, 1997). O tom, Ze
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extrahippocampalni oblasti by mohly mit pro genezi zachvatl vétsi vyznam neZ hippocampus, sved¢i
i pozorovani u lidskych epilepsii, kde zachvaty vznikajici v hippokampu maji mensi tendenci k
propagaci a klinické symptomati¢nosti nez zachvatové vyboje zacinajici v extrahippocampalnich
strukturach (Wennberg et al., 2002). Je tedy zjevné, Ze epileptickd zéna je u MTLE Sirok4, a Ze
postihuje fadu struktur.

se u MTLE spolehnout pouze na ni. Klinickd diagn6za MTLE se opird o komplexni vySetfovaci
protokol, ktery kromé MR zahrnuje FDG-PET a video-EEG monitoraci. Pokud tyto vyse zminéné
metody nejsou ve svych vysledcich v souhlase, pak se protokol neziidka dopliiuje jeSté invazivni
EEG monitoraci stereotakticky zavedenymi hlubokymi elektrodami (SEEG). Nezbytnou soucésti
epileptologické diagnostiky je rovnéZ neuropsychologické vySetfeni a zejména pied planovanym
epileptochirurgickym vykonem i WADA testy s intraarteridlnim poddnim methohexicalu.

Funkéni zobrazovéni jako vyznamnd soucdst diagnostiky MTLE si také zaslouZzi kratké
predstaveni. FDG-PET mozku vykazuje interiktdlni hypometabolismus pfiblizn¢ u 80 % pacientl s
MTLE. Tento hypometabolismus postihuje oblast $irsi neZ je vlastni epileptogenni zona (Engel et al.,
1982). Ackoliv specificita FDG-PET je nizka, senzitivita je natolik vysokd, Ze néktefi autofi
zpochybiiuji diagnézu MTLE pfi absenci FDG-PET pozitivity. Odhaduje se, Ze asi 30% MTLE nema
znamky zjevné MTS na standardnim MR vySetieni. Patofysiologicky zdklad FDG-PET
hypometabolismu nenf sice objasnén, ale jasné je, Ze FDG-PET hypometabolismus excelentné
koreluje s MTS zobrazenou na MR v diagnostice lateralizace epileptické zony. OvSem fada studif se
shoduje, Ze zavaznost hypometabolismu slabé nebo viibec nekoreluje s MR volumetrii (Henry et al.,
1994; O’Brien et al., 1997). Carne a kol. (2004) nalezli v zaslepené vizudlni analyze rozsahlejsi
hypometabolismus v oblasti temporalniho laloku u pacientti na MR MTS negativnich, nez u pacienti
na MR MTS pozitivnich. Uskalim této studie je samoziejmé& vizudlni analyza, bez piitomnosti
objektivnéjsi kvantifikace.

K dal§im pomocnym funkénim metoddm funkéniho zobrazovéni patii MR spektroskopie a

jednoprotonové-emisni tomografie (SPECT). Na MR spektroskopii maji u MTLE postiZené struktury
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sniZzenou hladinu N-acetylaspartatu (NAA) (Connelly et al., 1994). Interiktadlni SPECT je méné
senzitivni a tudiZ i méné vyznamny v diagnostice MTLE neZ FDG-PET (Purves et al., 1990).

Z dtivodu vyse zminéného prekryvani symptomatologie, etiologie a 1é¢by TLE, néktefi
autofi (Riederer et al., 2008) preferuji jiné rozdéleni TLE do vice kategorii na a) mesidlni temporaln{
epilepsii rozuméno s ptitomnosti MTS b) na kryptogenni TLE bez piitomnosti jakékoliv
detekovatelné 1éze na MR a na c) lesiondlni TLE s deteke{ jiné patologie na MR neZ je MTS.

V ptipadé€ lesiondlni TLE jsou neoplazie zodpovédné za asi 10-15 % TLE, vyvojové vady za
pfiblizné 20 % a kone¢né traumata za asi 5- 10 % TLE (Babb and Brown, 1987). K tplnému
dokresleni sloZitosti diagnostiky TLE je nutné zminit rovnéZ dudlni patologie pfitomné soucastné s
MTS, tedy moZnost dalsiho patologického fokusu, ktery je schopen generovat epileptické zachvaty.
Duaélni patologie u TLE se vyskytuji pfiblizné v 15 % ptipadt (Salanova et al., 2004) a mlizZe se
jednat o vrozené vyvojové vady jako jsou poruchy organizace a diferenciace (dyplasie a dystopie
Sedé hmoty), cévni malformace (kavernomy a arteriovenézni malformace) a jiné pficiny jako napft.
tumory. Pfitomnost dudlni patologie a jeji klinické podcenéni ¢i nediagnostikovani mtize byt
pfic¢inou selhdni epileptochirurgické 1écby.

Resekce temporalniho laloku byly po fadu let nejcastéji pouzivanou chirurgickou 1é¢bou
TLE. Standardni pfedni temporélni lobektomie (ATL) jak byla popsand Spencerem a Insernim
(1991) zahrnuje obvykle resekci hippocampu, amygdaly a parahippocampélniho gyru véetné
lateralniho neokortexu 3-3.5cm od temporélniho p6lu se zachovanim horniho temporalniho gyru. Je
znamo, 7e po tempordlnich resekcich ¢asto dochdzi ke zhorSeni neuropsychologickych funkci
(Helmstaedter et al, 1996; Helmstaedter and Kurthen, 2001), coZ je jednim z hlavnich dGvoda proc¢
se po 1éta hledaji nové terapeutické moznosti a piistupy, jejichzZ cilem je co mozné nejSetrn&jsi a
piedstavil selektivni transkortikdlni amygdalohippocampectomii (AHE). Cilem tohoto chirurgického
pfistupu bylo odstranit mesidlni struktury temporélniho laloku tj. hippocampus, amygdalu a ¢ast
parahippocampélniho gyru a co nejvice minimalizovat neokortikdlni resekci. Po Niemeyerovi,
Yasargil a kol. (1985) navrhli striktné mesidlni typ resekce transsylvijskym pfistupem. V literatuie se
objevila fada studif, které potvrzovaly srovnatelné klinické vysledky s ohledem na kontrolu
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epileptickych zachvatti po ATL i AHE (Spenser and Inserni, 1991; Yasargil et al. 1993; Clusmann et
al., 2002; Lacrus et al., 2004; Hamberger and Drake, 2006). OvSem v literatuie rovnéZ bylo popsano,
7e diky kolaterdlnim pooperacnim zméndm je AHE méné€ selektivni neZ se ocekdvalo ( Helmstaedter
et al., 2008). Ve studiich srovndvajici neuropsychologické postoperaéni vysledky po ATL a AHE,
bylo zjevné prokdzano, ze neuropsychologické vysledky jsou po AHE lepsi neZ po ATL (Yasargil et
al., 1993; Clusmann et al., 2002; Lacruz et al., 2004; Hamberger and Drake, 20006).

I pies uspéch neurochirurgické klasické resekéni 1éEby se po desetileti hledaji nové
minimdalné invazivni metody 1é¢by MTLE, které by déle zvysily selektivnost vykonu a celkovy
minulého stoleti. Prikopnici stereotaktické AHE narazely v téchto pionyrskych dobach na fadu
uskali, jakym byla zejména nemoZnost piimé vizualizace struktur, které se pokouseli terapeuticky
postihnout. Metodologie téchto prvnich operaci byla zaloZena na stereotaktickém zaméften{ cilové
struktury pomoci anatomickych stereotaktickych atlast a grafickych obrazi ziskanych pti
ventrikulografii. Logickou konsekvenci této metodologie bylo, Ze cilové struktury byly casto
stereotaktickym instrumentariem minuty. Kromé toho 1é¢ba nardZela i na nedostatecnou diagnostiku
MTLE, tudiZ tada piipadl byla jist¢ pod-diagnostikovana. Dusledkem vyse zminénych tskali bylo
casté selhani této 1éCby, jejiz vysledky nedosahovaly tirovné chirurgické 1écby. K prikopnikiim
stereotaktickych neurochirurgickych metod ve svété patif Talairach et al. (1958, 1965, 1974) a
rovnéZz Cesky neurochirurg a propagdtor stereotaktické 1é€by v naSich zemich Vladyka (1978).
Talairach a kol. stereotaktické 1éze provadél pomoci brachyterapie. Vladyka (1978) se touto metodou
inspiroval, ale zvolil okcipitédlni pfistup s jednou trajektorii probihajici v dlouhé ose hippocampu a
misto brachyterapie zvolil termokoagulaci amygdalohippocampdélniho komplexu (AHK). Celkové
1é¢il touto metodou 38 pacientil. Z této skupiny 22 pacientl po dvouletém klinickém sledovani bylo
hodnoceno nasledovné: 50% z nich bylo bez epileptickych zachvatl, 32% se signifikantné po 1é¢bé
zlepsilo a u 18% byla 1écba bez efektu. Z komplikaci nebylo zaznamendno Zadné klinicky vyznamné

krvéacent, u 2 pacientti byla 1é¢ba komplikovana mozkovym abscesem, u 1 hemiparézou a u 1

hemianopsii.
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Ke stereotaktické radiofrekvencni AHE se po letech vratili Parrent a Blume (1999), ktef{ jiz
disponovali veSkerymi diagnostickymi moZnostmi. Tito autofi provedli 22 stereotaktickych operaci u
19 pacientt. Nejprve provadéli pouze malé mnoZzstvi (priimérné 6.4) stereotaktickych 1ézi u 5
pacientl. Poté zménili technicky postup a u dalSich 15 pacientl provad¢li vice 1ézi (primérné 26) v
amygdalohippocampdlni oblasti. Parrent a Blume pouZivali laterdlni (temporalni) pfistup s fadou
trajektorif a termokoagulacni 1éze provadéli rovnou a zaktivenou sondou. V prvni skupiné pacientd,
u kterych provadéli pouze malé mnoZzstvi 1éz{, doslo u vSech nemocnych k pocetni redukci
epileptickych zachvatt, ale nikdo se po zdkroku nezbavil epileptickych zachvati zcela. U pacientl
druhé skupiny, u nichZ bylo provadéno vice 1éz{ se na pooperacnim MR zobrazila splyvava
termokoagulaéni 1éze postihujici amygdalu a hippocampus, kterd méftila primérné 21.5mm v
podélné ose. U téchto pacientl v§ak nebylo provedeno kvantitativni zhodnoceni 1éze a rezidualnich
struktur MR volumetrii. V této skupiné doslo u dvou pacientti k iplnému odstranéni epileptickych
zachvatl, u zbyvajicich pacientd byly pooperacné epileptické zachvaty pouze redukovany. Celkove
byly pooperacni vysledky neuspokojivé a jednoznacné horsi nez u pacientl 1écenych standardnimi
otevienymi neurochirurgickymi piistupy. Je tfeba jest¢ zminit, Ze tito autofi u svych lécenych
pacientl nezaznamenali Zadné klinicky vyznamné komplikace spojené se stereotaktickym piistupem.

Dal$im pokusem o stereotaktickou AHE byla 1é¢ba Leksellovym Gama noZem, kterd byla
prvné publikovdna Regisem a kol. v roce 1996. Autofi 1é¢ili 4 pacienty s MTLE radiochirurgicky,
ozdfenim amygdaly, hippocampu a EC. Aplikovali davku 25Gy v 50 % isoddzni linii. U vSech
pacientii doslo k redukci epileptickych zachvatii, ovsem s ¢asovym prodlenim 3-18 mésict po 1écbé.
Nasledovala multicentricka studie stejnych autort, stejnou technikou, do které bylo zafazeno 21
pacientii (Regis et al., 2004). Dva roky po terapii, 13 z 20 pacientii bylo hodnoceno jako stupen I dle
Engela, 6 z 20 pacientl jako stupen II dle Engela. Problémem této metody nebyl pouze protrahovany
nastup terapeutického efektu metody, ktery se objevoval se zpozdénim asi 3-18 mésicii po 1écbe, ale
i perioda pfechodného zhorSeni onemocnéni v této dobé latence. Kromé toho ptiblizn¢ po dobu
jednoho roku po 1écbe byl u 62 % 1écenych subjektli detekovan vasogenni edém v oblasti
temporalniho laloku, ktery si vyzadal v priméru 73-denni kortikoterapii; 3 pacienti museli byt
hospitalizovani a lé€eni intravendzni antiedemat6zni 1é¢bou z divodu syndromu nitrolebni
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hypertenze. Z téchto divodi ani tato stereotaktickd alternativni metoda nepfesla do rutinni praxe a na
veétsing pracovist’ Leksellova Gama noze se od ni odstoupilo.

Odd¢leni stereotaktické a radia¢ni neurochirurgie nasi nemocnice se zapojilo do vyse
zminéné multicentrické studie pouZzivajici k 1é¢bé MTLE radiaci Leksellovym Gama noZem. Po
urcitém zklamani z této metody (Vojtech et al., 2009) se kolegové v roce 2004 vratili k pokusu o
stereotaktickou radiofrekvenéni AHE (SAHE), ov§em zvolili jinou pfistupovou cestu nez jejich
predchtdci Parrent a Blume, vedenou z okcipitdlniho piistupu a termokoagulacni 1éze provadéji
pouze z jedné trajektorie. K této technice je ovSem tfeba specidlni instrumentdrium, u kterého ma
termokoagulacni elektroda flexibilni konec. Tato termokoagulacni technika bude podrobnéji
zminéna v sekci Metody.

Cilem prace bylo popsani pooperacnich zmén u pacientii s MTLE 1é¢enych SAHE a u
pacientt 1é¢enych klasickou neurochirurgickou selektivni AHE a zhodnoceni residudlni tkané
pfitomné po vySe zminénych zdkrocich v oblasti mesidlniho tempordlniho laloku. Logickou
konsekvenci byl rovnéz pokus o nalezeni souvislosti mezi objemem resekované tkdné¢ a klinickym

vysledkem operace s ohledem na kontrolu epileptickych zachvatt.

2. Hypotézy

Klinicka data stejné jako animalni modely ukazuji, Ze epileptogenni z6na u MTLE je Siroka
a je do ni zapojeno mnoho limbickych struktur. Nejlépe byly zmény jak morfologické tak
elektrofysiologické popsany v oblasti hippocampdlni formace, ktera, jak se domnivd mnoho autord,
hraje primarni roli v epileptogenezi. Popisované jsou vSak i zmény v oblasti amygdaly a sousednich
kortext. Struktury medialniho temporalniho laloku (hippocampus, amygdala a EC a PRC) jsou
behem standardnich neurochirurgickych resekci tempordlniho laloku obvykle odstranény. SAHE,
jako metoda alternativni, je vSak zaloZena na principu termokoagulace cilovych struktur. Tato préace
se snazila vyfesit nasledujici otazky:

A) Je SAHE metoda neurochirurgicky bezpecnd a klinicky icinnd s ohledem na redukci

epileptickych zachvat?
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B) Jaké cilové struktury SAHE postihuje a do jaké miry je schopna je redukovat, je tato redukce
srovnatelna s mikrochirurgickym zékrokem?

C) Je redukce nékteré ze struktur medidlniho temporélniho laloku kli¢ova vzhledem ke
klinickym vysledktim?

D) Je nezbytné maximalni odstranéni ¢i termokoagulace mesidlnich struktur temporalniho
laloku pro dosaZeni dobrého klinického vystupu?

E) Prispivaji dané volumetrické vysledky k pochopeni epileptogeneze?

SOUBOR A METODY

Jak uz bylo zminéno, SAHE je v naSem Epileptickém centru provddéna od dubna roku 2004.
Selektivni klasickd neurochirurgickd AHE, je metodou dobie etablovanou a provadénou po 1éta. K
uspésnému provedeni prace bylo nezbytné mit k dispozici kompletni MR data v digitalni podobé a to
nejen pooperacni, ale rovnéz i predoperacni. Digitalni zdlohovani{ dat je v naSem tstavu provadéno
az od konce roku 2002, proto jsem do prace mohla zatadit pacienty 1écené AHE pocinaje od roku
2003, u kterych byla k dispozici predoperacni data. JelikoZ se brzy SAHE zacala ukazovat jako
metoda slibnd a perspektivni, byli k ni pacienti stale ¢astéji indikovani. Pfesnéji feCeno byly jim obé
metody nabizeny a pacienti si mohli na zdklad¢é dostupnych informaci vybrat, jakym zplisobem chtéji
byt 1éCeni. Pozd¢ji pacienti s klinicky piesvéd¢ivou MTLE byli prevdzné 1é¢eni SAHE, kterd se stala
v nasem Epileptickém centru dominantni metodou 1écby MTLE. V pfipad¢ diagnostickych
pochybnosti a podezieni napt. na podil NTLE, jsou pacienti indikovani rovnou k ATL a SAHE jim
neni vlibec jako moznost 1écby nabizena. Z téchto popsanych divodi jsou studované skupiny
pacientl 1é¢enych obéma metodami znacné nerovnomérné a prevladaji pacienti léceni SAHE.

Retrospektivné byly prohlédnuty a zhodnoceny vSechny dostupné 1ékai'ské zdznamy a
vSechna digitdln¢ zaznamenand MR vysetfeni u pacientli 1é¢enych pro MTLE od roku 2003 po rok
2007 a to bud’ SAHE a nebo mikrochirurgickou selektivni AHE. Od roku 2004 byly ob& metody
nabizeny pacientlim a pacienti si mohli vybrat jednu z t€chto metod na zdklad¢ ustni i pisemné

informace o jednotlivych vykonech. SAHE byla schvdlena Etickou komisi na$i nemocnice. Pacienti
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s vybranym vykonem vyjadfili svlij pisemny souhlas podpisem “Informovaného souhlasu” s danou

metodou 1écby.

1. Vybér pacientu

Skupina A - SAHE

Od 4/2004 po 9/2007 bylo SAHE 1é¢eno 29 pacientt s farmakorezistentni MTLE, vSichni
byli operovéni jednim neurochirurgem. Tfi pacienti byli ze studie vylouceni: 2 z diivodu recentni
kontraindikace MR a jeden pro ptedchozi stereotaktickou Iéc¢bu v 70. letech minulého stoleti. Do
studie bylo zahrnuto 26 pacientti (14 muzi a 12 Zen ve véku 39%12 let). P&t z nich podstoupilo
pravostrannou proceduru, ostatni levostrannou. Pfedoperacné byli vSichni vySetfeni stejnym
diagnostickym protokolem, ktery zahrnoval MR, FDG-PET, video-skalp EEG monitoraci, WADA

testy s intraarteridlni aplikaci methohexicalu a neuropsychologické vySetieni. Navic 3 pacienti

prodélali invazivni SEEG monitoraci s hlubokymi stereotakticky implantovanymi elektrodami, jeden

pacient podstoupil SPECT. Osmnéct pacientit mélo predoperacné pln€ konkordantni data ziskané
neinvazivnimi diagnostickymi metodami. Klinicka diagnostickd data jsou uvedena v Tabulce €. 1.

VSichni pacienti podstoupili MR kontroly za 3-7 dnt po SAHE a poté kazdy rok po SAHE.
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Tabulka ¢. 1: Diagnostické charakteristiky zai‘azenych pacientt ve skupiné A

Subjekt |Pohlavi| Vék Lécena MR bas FDG- EEG SEEG | SPECT
strana PET

1. F 28 L L L BILAT L

2. F 65 L L L L

3. M 30 L L L L

4, M 36 L L L L

5. F 20 L L L L

6. M 38 L NEG L L

7. F 28 L L L L

8. F 43 L L L L

9. M 48 L BILAT L L

10. M 59 L L BILAT P L

11. F 33 L NEG L L

12. F 36 L L L L

13. F 50 L L L L

14. M 28 L L L L

15. F 46 L L L L

16. M 30 L L L L

17. M 47 L L L L

18. F 21 L L L L

19. F 26 L L L BILAT

20. M 46 L L L L

21. M 51 L L L L

22. M 34 P P P P

23. F 21 P P BILAT BILAT P P

24. M 49 P P P P

25. M 36 P P P P

26. F 54 P NEG P P

P = vpravo (pravostranny); L = vlevo (levostranny); MR bas (pied 1é¢bou) = MR zndmky MTS;
FDG-PET a SPECT = temporalni hypometabolismus; video-skalp EEG a SEEG = néstup zachvatu,
BILAT = oboustranny, NEG = negativni, F = Zena, M = muz
Skupina B — Mikrochirurgicka selektivni AHE

Ttinact konsekutivné 1é€enych pacientl (8§ muzi a 5 Zen) se stejnou klinickou diagnosou
jako ve skupiné€ A, bylo 1é¢eno mikrochirurgickou selektivni AHE na Neurochirurgickém oddélen{
Nemocnice Na Homolce. VSichni pacienti byli operovédni jednim neurochirurgem. Tti pacienti byli
ze studie vylouceni: 1 prodélal predchozi netspéSnou [é€bu MTLE Leksellovym Gama noZem a 2
pacienti odmitli jakékoliv klinické i zobrazovaci pooperacni kontroly a tedy byli vylouceni pro
nemoznost ziskani pooperacnich dat. Z tohoto dtivodu bylo zatfazeno pouze 10 pacientl (7 muzi a 3
Zeny ve véku 36.6x12.5 let). Tti z nich podstoupili pravostrannou proceduru, zbyli levostrannou

operaci. Predopera¢né vSichni pacienti podstoupili stejny diagnosticky protokol jako ti ve skupiné A.

19



Navic 4 pacienti podstoupili invazivni SEEG-video monitoraci a 1 SPECT. Pét pacientd mélo plné
konkordantnf iidaje z MR, FDG-PET a video EEG monitorace. Ctyfi z 5 pacienti s
nekonkordantnimi idaji podstoupili video SEEG monitoring pro verifikovani epileptogeniho fokusu.
Vice tdaju je zobrazeno v Tabulce €. 2 a rovnéZ v sekci ”Individudlni analyza neuspésné terapie”.

MR kontrola byla provedena za rok po provedeném chirurgickém vykonu.

Tabulka ¢. 2: Diagnostické charakteristiky zai‘azenych pacientt ve skupiné B

Subjekt | pohlavi| Vék | Léfena | MR bas | FDG- EEG SEEG | SPECT
strana PET
1 M 47.7 L L P P L
2 F 31.6 L L L L
3 F 24.7 L L L L
4 F 34.7 L NEG L L L
5 M 56.7 L L L L
6 M 37.7 L BILAT L L L
7 M 18.6 L NEG L L BILAT
8 M 47.2 P P P P
9 M 45.0 P NEG BILAT L P
10 M 22.1 P P P P

P = vpravo (pravostranny); L = vievo (levostranny); MR bas (pred lécbou) = MR zndmky MTS;
FDG-PET a SPECT = tempordlni hypometabolismus; video-skalp EEG a SEEG = ndstup zdchvatu,

BILAT = oboustranny, NEG = negativni, F = Zena, M = muz

2. Popis techniky SAHE

Stereotakticky vykon je provadén v lokalni anestezii a v celkové stfedni analgosedaci. K
provedeni vykonu je pouZivan Lekselliv stereotakticky systém. Nejprve se pacientovi na hlavu
pfipevni stereotakticky ram. Poté je pacient pfevezen na Radiodiagnostické oddéleni, kde je
provedeno zamétfovaci MR vysetieni ve 3D modu po intravendzni aplikaci gadoliniové kontrastni
latky. Intravendzni kontrastni latka pomédha v detekci kortikdlnich Zil, kterym se operatér snazi
vyhnout. Termokoagulace je planovana dle individudlni anatomie pacienta. Pfistupové misto pro
SAHE je vybréano okcipitdln€ a na planovaci jednotce (Surgi Plan) je naplanovana trajektorie od
mista pfedpokladaného vstupu po AHK, tak aby trajektorie prochédzela ptes hlavu hippocampu a

koncila v oblasti amygdaly s maximélnim dsilim se vyhnout ependymalnimu povrchu komory a
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kortikalnim Zildm (obr. 2). Neurochirurg provede navrt otvoru v kalvé ve zvoleném misté a poté
zavadi dle vySe zminéného planu termokoagulacni elektrodu s flexibilnim 10mm aktivnim hrotem
(obr. 3). Tento hrot je vysunut a zahtat na teplotu 75-88°C po dobu 60 s. Po provedeni jedné
termokoagulace, je hrot zasunut, oto¢en o 45° dle terapeutického planu a znovu vysunut k vytvoreni
dalsi termokoagulaéni 1éze. Obvykle se v jednom segmentu vytvoii 2 termokoagulaéni 1éze. Poté, co
je ukoncena termokoagulace v jednom segmentu, se sonda povytdhne o Smm a proces je zopakovan
v dal$im segmentu. Takto vykon pokracuje v obvykle 7-8 segmentech. Dohromady je provadéno 17-
30 (median 24) 1ézi v trajektorii AHK v délce 32-37mm (median 35mm). Piesné technické detaily

vykonu byly jiz publikovany (Liscak et al., 2010).

Path’s Eye (1) Path’s Eye2 (1) ] Pa(h’:iEYE':; (&0]

Obr. 2: Zamérovaci plan trajektorie termokoagulace na pldnovaci jednotce Leksellova

vs s

systému. Ter¢ znaci cilové misto termokoagulace, pfimka pak napldnovanou trajektorii.
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Obr. 3: Termokoagulacni elektroda s flexibilnim hrotem (horni obrdzek).

Model stereotaktického ramu nasazeného na hlavé pacienta s vyznacenym mistem ,,entry

v okcipitdlni krajiné (dolni obrdzek).

3. Technika oteviené mikrochirurgické AHE

Pacienti skupiny B byli operovédni dobie etablovanou technikou transkortikdlni AHE
popsané Niemeyerem (1958). VSichni pacienti byli operovani dle MR 3D naviga¢niho
systému. Podle této techniky jsou standardné resekovany ventralni 3 cm hippocampu,
amygdala a variabilni ¢asti EC a PRC.

4. MR metody

Pfi MR vysetieni kromé obvyklych sekvenci (TSE T2/PD WI axidlnég, T2 WI turbo FLAIR
axidln¢ a koronarn¢, TSE T2 WI koronarné; koronarni roviny byly zasazeny kolmo na dlouhou osu
hippocampu s maximalnim tsilim o zachyceni celého rozsahu AHK) bylo provedeno 3D vysetieni
(FLASH 3D, TR 25ms, TE 5ms, flip angle 37°, §{f{ vrstvy 1.3mm matrix velikosti 256x256). U obou

skupin pacientd byla provedena volumetrie hippocampu a amygdaly z pfedoperacniho vysetfeni a z
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vySetieni provedeného 1 rok po provedeném vykonu. U pacientl skupiny A (SAHE) byla ze stejnych
vySetfeni provedena i volumetrie EC a PRC, ve skupin€ B (mikrochirurgickd AHE) tato volumetrie
nebylo moZn4, jelikoZ u pacientl operovanych na zacatku sledovani nebyla dostupné zdlohovana
zdrojov4 data, ale pouze data rekonstruovand kolmo na dlouhou osu hippocampu a k volumetrii EC a
PRC jsou potieba rekonstrukce v jiné korondrni roving€, kolmo na spojnici komisur (viz. nize).
Volumetrii jsem u vSech pacientl provadéla vyhradné sama, v nahodilém potadi a bez soucasné
znalosti klinického vystupu operace. Veskeré klinické udaje byly dopliiovdny az po provedeni vSech
volumetrickych méteni a zhodnoceni vsech diagnostickych MR obrazli. Segmentace anatomickych
hranic byla provddéna manudlné. Volumetrie byla provedena na softwaru pro tyto ucely vyvinutém
na 1. LF UK (J. Krasensky) na standardni pracovni stanici.

Hippocampdlni a amygdaldrni objemy byly méfeny podle dobie etablovaného a popsaného
protokolu (Cook et al., 1992; Watson et al., 1997). Anatomické hranice hippocampu byly uréeny dle
nasledujicich kriterii (MacMaster a Kusumakar, 2004): droven corpora mammilaria byla povazovana
za misto, kde se prvné objevuje amygdala, ktera tvoii jednu z hranic hippocampu, ventralné se pak
Sedd hmota amygdaly $ifi superiorné nad hippocampus a postranni komora je umisténa mezi
hippocampem a amygdalou. Posteriorni hranice je ddna jasnym zobrazenim fornixu. Laterdlni
hranici urcuje temporalni roh postranni komory a/nebo bila hmota pfilehld k hippocampalni Sedé
hmoté. Inferiorni hranici tvoii bild hmota parahippocampélniho gyru.

Pro segmentaci EC a PRC byla ziskand zdrojov4 data rekonstruovana v korondlni roviné
orientované kolmo na osu spojujici pfedni a zadni komissuru s §iff fezu 2mm.

Anatomické hranice obou kortexti byly determinovany na zaklad¢ kritérif stanovenych
Insaustim a kol. (1998): Dilezitym anatomickym ukazatelem v segmentaci PRC je limen insulae,
vrchol PRC lezi nékolik milimetrt pfed limen insulae. Rostadlné PRC nahrazuje temporopolarn{
kortex a kauddlné pak ventromedidlni ¢4st tempordlniho laloku. PRC ohranic¢uje EC. Dal$im
dtlezitym anatomickym ukazatelem je kolaterdlni sulcus, kde je temporopolarni kortex ve vétsing
ptipadt nahrazen PRC. Typicky se kolateralni sulcus objevi 1-2 fezy ventrdlné pied limen insulae.
Prvni fez, na kterém je patrny EC je obvykle piedni okraj kolaterdlniho sulcu. V téchto piipadech je
ventrolaterdlni hranice PRC definovédna na laterdlnim okraji kolaterdlniho sulcu. Rostrokaudalni
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hranice PRC je laterdln¢ ohrani¢ena neokortexem gyrus temporalis inferior. Pfechod mezi PRC a
inferotemporalnim kortexem je obvykle na laterdlnim okraji kolaterdlniho sulcu. Je vSak nutné
zminit, Ze kolateralni sulcus vykazuje vysokou anatomickou variabilitu v hloubi a tvaru sulcu.
RovnéZ neni vzdcna ani stranova asymetrie sulcu mezi pravou a levou hemisférou. Z toho vyplyva,
7e lokalizace hranice PRC zavisi na hloubce sulcu i na jeho tvaru. Ve vétSiné piipadu je sulcus
“pravidelny” (hloubky 1-1.5cm) a hranice PRC je uloZena na laterdlnim okraji kolaterdlniho sulcu. V
piipadé “mélkého” sulcu (hloubky méné nez 1cm), se hranice PRC posouvé do stfedu
occipitotemporalniho gyru (zndmého rovnéz jako fusiformni gyrus). V piipadé¢ “hlubokého”
(rovného ¢i hlubsiho nez 1.5cm) sulcu, se hranice PRC posouvd na stfed laterdlni stény kolaterdlniho
sulcu. Medialné PRC ohranicuje EC. Zadni porce PRC ohranicuje EC kauddlné v primérné délce asi
2.9mm, kde je nahrazen zadnim parahippocampalnim kortexem. Kaudalni okraj PRC je uloZen 2
fezy za koncem uncu. Nejrostalnéjsi okraj EC je primérné 2mm za limen insulae. V této urovni EC
hrani¢i s PRC a periamygdalarnim kortexem. Anatomickym markerem identifikujicim medidln{
hranici EC je ventrdlni hranice gyrus semilunaris, tedy fundus sulcus semiannularis. Medialni ¢ast
EC tvoii gyrus ambiens, ktery se $iif kauddlné k prednimu okraji hippocampalni fisury. Kaudalné je
konec EC lokalizovédn obvykle 1 fez za gyrus intralimbicus. Laterdlné EC hrani¢i s PRC Hranice
obou kortexti zavisi na anatomické hloubce sulcu. JestliZe je kolateralni sulcus “pravidelny”, pak je
hranice mezi kortexy uloZend na stfedu medidln{ stény sulcu. V piipad€ “mélkého”’sulcu je hranice
uloZena ve fundu sulcu a v ptipadé “hlubokého” sulcu je hranice kortexti uloZend na medidlnim
okraji kolaterdlniho sulcu.

5. Hodnoceni klinickych vysledki s ohledem na kontrolu epileptickych zachvata

Klinické vysledky byly hodnoceny nezévisle na znalosti vysledkd volumetrie. Byly
hodnoceny vysledky EEG monitoringu, laboratornich testii a anamnézy ziskané od pacienta a
nejblizsi rodiny pacienta. Pacienti si vedou epilepticky denik, ktery byl rovnéZ predmétem
hodnoceni. Klinické vysledky byly hodnoceny kazdy rok od operace. VSichni zafazeni pacienti
kromé dvou ze skupiny A (SAHE) méli dokoncené alespont dvouleté klinické sledovéani. U

zminénych 2 pacientii doslo k selhdni 1écby SAHE a byli re-operovani ve druhém roce po operaci.
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Ke klinickému hodnoceni vysledka operaci s ohledem na epileptické zachvaty byla pouZita Engelova
klasifikace (Engel et al., 1993):

ENGELOVA KLASIFIKACE KLINICKEHO HODNOCENI VYSLEDKU ZAKROKU

Stupeii [ — bez epileptickych zachvati:

A. Kompletné od operace bez zachvatl
B. Pouze aury
C. Ojedinglé zachvaty od operace, ale alesponi 2leté obdob{ bez zachvati

D. Atypické generalizované zdchvaty pouze po vysazeni antiepileptické 1écby

Stupen II — ojedinélé zachvaty

A. Inicidln€ bez zachvatq, ale recentné ojedinélé zachvaty

B. Od operace ojedin¢€lé zachvaty

C. Vice nez ojedinélé zachvaty od operace, ale alesponi posledni 2 roky pouze ojedinélé
zachvaty

D. Pouze no¢ni zachvaty, které nezptisobuji omezeni kvality Zivota jedince

Stupent III — celkové zlepSeni

A. Povsechnd redukce zéchvati
B. Prolongovany interval bez zachvati trvajici vice nez polovinu doby sledovéni, ale ne mén¢

neZ 2 roky.

Stupeii IV — bez povsechného zlepseni

A. Signifikantni redukce zachvati
B. Nevyznamné zmény

C. ZhorSeni zachvatu

6. Statistika
Pro statistické tic¢ely byly do jedné skupiny spojeny pravostranné a levostranné procedury v

kazdé terapeutické skupiné. Statistickd vyznamnost redukce/resekce jednotlivych cilovych struktur

byla testovdna parovym t-testem. Zaznamenali jsme normalni rozloZeni analyzovanych dat pomoci
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Shapiro-Wilksova testu. Graficky je vSak patrno pokfiveni normdlniho rozloZeni uniklymi
hodnotami, a proto u jednotlivych veli¢in uvadime nejen primér +SD, ale také medidn. Rozdily byly

povazovany za signifikantni, pokud p-hodnota byla pod 0.05.

VYSLEDKY

1. MR popis poopera¢nich zmén v oblasti temporalniho laloku

Skupina A - SAHE

Na ¢asné pooperacni kontrole se na MR zobrazila u vSech pacientii uniformni
termokoagulacni 1éze (obr. 4), kterd postihovala oblasti hippocampu, amygdaly a ¢astecné i
parahippocampdlniho gyru. Tato léze byla charakterizovédna typickym heterogennim signdlem na T1
i T2 WI a obsahovala hemoragické slozky. Po intravenézni aplikaci gadoliniové kontrastni latky
doslo k jemnému perifernimu “ring” syceni pii poruSe hematoencefalické bariéry. Rovnéz se typicky
zobrazil maly vasogenni perilesiondlni edém. Velikost 1éze v dlouhé ose byla 48.3+5.6mm a
20.5+3.6 mm v kratké ose. Béhem jednoho roku se vytvoftila postnekrotickd pseudocysta (obr. 5)
obklopena atrofickou tkéani a gliosou. Velikost pseudocyst byla 36:4mm v dlouhé ose a 10£2mm v

kratké ose. U Zadného pacienta 1 rok po terapii neptetrvaval vasogenni edém.
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Obr. 4: Akutni termokoagulacni léze provedend v levém AHK (horni obrdzky: TSE T2 a FLAIR

v korondrni roviné sklonéné kolmo na dlouhou osu hippokampu; dolni obrdzky: TSE T2

transversdlné a SE T1 sagitdlné).
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Obr. 5: Postnekrotickd pseudocysta po probehlé termokoagulaci v levém AHK: (horni obrdzky: TSE

T2 a FLAIR korondrné kolmo na dlouhou osu hippokampu, dolni obrdzky: SE T1 sagitdlné a

transversdlné).

Skupina B — mikrochirurgicka AHE

Za rok od operace MR zobrazila, Ze chirurgickd incise zacinala 20=5mm od ptfedniho okraje
temporalniho p6lu. Délka pooperaéni pseudocysty (obr. 6) byla 32+4mm, Sitka 43+5mm a vyska
11£5mm. Stfedni temporalni gyrus byl zni¢en pooperacnimi zménami, ale u vSech jedinct

pooperacni zmény zasahovaly i do pfilehlého horniho a dolniho temporalniho gyru.
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Obr. 6: Pooperacni pseudocysta a v oblasti levého tempordlniho laloku po prodélané

mikrochirurgické AHE ( FLAIR a T1 IR v korondrni roviné kolmé na dlouhou osu hippokampu).

2. Duélni patologie

Skupina A - SAHE

V této skupiné byly zaznamendny nasledujici dudlni patologie: u 1 subjektu
hemiencefalomegalie, u 2 subjektii adenom hypofyzy, u 2 subjektd maly kavernom F vlevo.
Skupina B — mikrochirurgicka AHE

V této skupiné byla u jednoho subjektu diagnostikovana vicecetnd subependymalni
heterotopie Sedé hmoty.
3. Chirurgické komplikace vykonii

V obou skupinich nebylo zaznamendno Zadné umrti v pfimém vztahu k operaci.
Skupina A - SAHE

Nalezli jsme nésledujici chirurgické komplikace, které byly patrné na MR ¢i CT
v ¢asném pooperacnim obdobi. U 2 vyloucenych pacientii doslo k odlomeni hrotu elektrody pii
stereotaktickém vykonu, tento material byl zobrazen na CT. Pacienti byli vylouceni ze studie z
divodu kontraindikace k MR. U jednoho ze subjektti byl nalezen maly subduralni hematom (obr. 7),

ktery se sdm resorboval a nevyzadoval chirurgickou intervenci. Stejné tak u jednoho pacienta byl
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nalezen maly intracerebrdlni hematom occipitdlné v misté ,,entry®, ktery rovnéz nevyZzadoval

interven¢ni terapeuticky zékrok.

Obr. 7: Klinicky nevyznamny subdurdlni hematom nad pravou hemisférou po prodélané SAHE (SE

T1 transversdlné).

Skupina B — mikrochirurgicka AHE

U téchto pacientli nebyla rutinné provadéna ¢asnd pooperacni kontrola, ale Zadny z pacienti
nejevil klinické zndmky komplikace, proto nebyla u Zddného z nich provedena ani mimotddna CT ¢i
MR kontrola v ¢asném poopera¢nim obdobi. Z tohoto diivodu nemohly byt odhaleny ani ptipadné

klinicky nevyznamné pooperaéni komplikace.
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4. MR volumeticka data

Skupina A - SAHE

Hippocampalni a amygdalarni objemy:

Pravostrannou SAHE prod¢lalo 5 pacientll. Objem pravostrannych 1é¢enych hippocampti
pred operaci byl 1.9740.48 cm’ (median 2.15 cm’). Rezidualni objem hippocampu jeden rok po 16¢bé
dosahoval 0.87 £0.31 cm’ (median 1.06 cm’). Tedy celkové doslo ke zmenSeni hippocampu po
SAHE 0 52.7 £ 24.0% (median 59.4%, p = 0.008). Objem pravostrannych amygdal pfed SAHE
dosahoval 1.740.21 cm’ (median 1.8 cm®), po SAHE byl priimérny objem amygdaly 0.89+0.26 cm’
(median 0.8 cm’). pooperaéné se tedy objem pravostrannych 1é¢enych amygdal zmensil o
47.7%£12.3% (median 42.9 cm’, p = 0.001) Statistickd vyznamnost rozdili nebyla u pravostrannych

procedur vzhledem k jejich poctu kalkulovana.

Levostrannou SAHE prodélalo 21 pacientti. Objem levych 1é¢enych hippocampt byl pied

SAHE 1.81£0.68 cm’ (median 1.67 cm®), po operaci 0.7910.45 cm’ (median 0.62 cm’). Objem
levostrannych 1é¢enych hippocampti se zmensil o 56.1+16.2% (median 58.0%, p <10®). Primérny
objem levostrannych 1é¢enych amygdal byl pied operaci 1.9620.42 cm’ (median 1.88 cm®), po
stereotaktické 16¢bé se objem zmensil na 1.00£0.48 cm’ (median 0.92 cm’), tedy doglo k redukci
amygdaldrniho objemu 0 49.5+17.7% (median 55.6%, p <10™").

Pokud spojime ob¢ skupiny pravostrannych a levostrannych SAHE dohromady, pak se
objem lé¢enych hippocampti zmensil 0 55.5+18.1% (median 58.7%) a objem 1é¢enych amygdal se

zmens$il 0 49.2+16.8% (median 54.7%). Vice volumetrickych detailii je uvedeno v Tabulce €. 3.
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Tabulka ¢. 3: Vztah mezi volumetrickymi tidaji (hippocampus a amygdala) a klinickymi

vysledky ve skupiné A
Subjekt | Lécena Hippocampalni Amygdalarni Redukce objemu Engel 2
strana objem (cm®) objem (cm®) (%)
Predoper. | Pooper. | Pfedoper. |Pooper. |Hippocampus | Amygdala
1 L 1.5 0.5 1.9 0.7 65.3 62.2 IIA
2 L 3.2 0.5 2.1 1.0 83.9 53.3 IB
3 L 2,3 0.8 2.1 0.8 65.7 62.9 TA
4 L 1.8 1.3 2.0 0.9 28.1 55.2 IB
5 L 1.9 1.3 2.0 1.9 31.1 7.2 IB
6 L 33 1.8 2.4 1.3 45.7 46.2 1C
7 L 1.2 0.5 2.0 0.5 58.0 77.2 TA
8 L 1.3 0.5 1.9 1.5 64.2 20.3 IB
9 L 1.1 0.4 1.6 0.7 63.9 58.6 TA
10 L 1.7 0.6 1.4 0.6 62.6 58.8 IA
11 L 3.1 1.9 3.5 2.4 38.9 29.7 IB
12 L 2.1 0.5 1.8 0.8 75.5 56.4 TA
13 L 2.1 1.0 1.8 0.8 50.0 55.6 1A
14 L 1.4 1.2 2.1 1.5 15.6 28.0 IIA
15 L 1.2 0.3 1.9 0.6 72.1 67.5 IA
16 L 2.1 0.9 2.2 1.0 57.3 55.7 1A
17 L 1.1 0.5 1.6 0.6 56.9 61.7 TA
18 L 1.8 0.7 1.7 1.1 62.8 33.3 IB
19 L IVA
1.5 0.6 2.0 1.1 56.5 45.3 RE-ATL
20 L 1.7 0.5 1.5 0.4 71.3 72.1 ITA
21 L 0.8 0.4 1.5 1.1 52.7 31.5 1A
22 P 2.6 1.1 2.0 1.2 59.4 38.8 IIB
23 P 2.1 1.1 1.8 1.2 50.2 35.5 IIB
24 P IIIA
1.3 1.2 1.5 0.7 7.9 51.6 RE-SAHE

25 P 1.5 0.4 1.8 0.5 74.6 69.7 I1C
26 P 2.3 0.6 1.4 0.8 71.5 42.9 IIA

P =vpravo; L = vlevo; RE-ATL = re-operace ATL; RE-SAHE = re-operace SAHE; Engel 2 =

klinické hodnoceni v dokonceném 2. roce sledovdni.

Objemy EC a PRC:

Pravostranné SAHE: Pied operaci byl primérny objem pravych PRC 1.96 + 0.50 cm’

(median 2.08 cm®) a pravych EC 0.77£0.33 cm’ (median 0.83 cm’) . Po operaci byl primérny objem

pravych PRC 1.3620.62 cm’ (median 1.5 cm’) a pravych EC 0.26+0.14 cm’ (median 0.26 cm” ).
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Tedy objem pravostrannych lécenych PRC primérné poklesl o 33.1£16.2% (median 36.3 %, p =
0.005) a pravostrannych 1é¢enych EC poklesl primérné o 66.815.2% (median 66.8%, p = 0,004).

Levostranné SAHE: Pfed operaci byl primérny objem levych PRC 1.94 + 0.28 cm® (median

2.01 cm®) a levych EC 0.80+0.17 cm’® (median 0.77 cm?). Po operaci byl primérny objem levych
PRC 1.00 +0.38 cm’ (median 0.94 cm’, p <10 ') a levych EC 0.36 + 0.14 cm’ (median 0.38 cm’, p
< 107). Tedy objem levostrannych lé¢enych PRC priimérné poklesl o0 48.9+16.4% (median 52.2%)
a levostrannych 1é¢enych EC poklesl prumérné€ o 52.8£21.3% (median 57.1%).

Pokud spojime do jedné skupiny pravostranné i levostranné procedury pak EC byly
redukovény o 55.5+19.6 % (median 61.7%) a PRC byly zmensSeny 45.9+16.9 % (median 49.6%).

Vice volumetrickych detailt je uvedeno v Tabulce €. 4.
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Tabulka ¢. 4: Vztah mezi volumetrickymi tidaji (EC a PRC) a klinickymi vysledky ve skupiné

A
Subjekt Lééena |PRC PRC1 |PRC EC EC EC Engel 2
strana basalni rok % basalni 1 rok %
1. L 1.37 0.63 53.9 0.55 0.38 30.2 mA
2. L 2.18 1.73 20.5 1.10 0.38 65.4 IB
3. L 1.75 0.57 67.4 0.72 0.31 56.8 IA
4. L 1.79 0.90 49.9 0.90 0.38 57.1 IB
5. L 1.4 0.66 59.8 0.66 0.65 2.1 IB
6. L 2.05 0.71 65.4 0.76 0.44 42.6 IC
7. L 1.79 0.83 534 0.68 0.26 61.8 IA
8. L 1.85 1.29 30.1 0.99 0.20 79.7 IB
9. L 1.51 1.05 304 0.77 0.33 57.5 IA
10. L 2.14 0.10 534 0.70 0.43 38.2 IA
11. L 1.55 0.45 70.8 0.66 0.39 40.3 IB
12. L 1.89 0.43 77.2 1.04 0.39 62.3 IA
13. L 2.37 0.84 64.7 1.06 0.34 68.3 IA
14. L 2.45 1.50 38.8 0.84 0.68 19.0 IIA
15. L 2.06 1.35 34.8 0.78 0.15 81.0 IA
16. L 2.20 1.59 277 0.94 0.43 54.3 IA
17. L 2.03 0.91 55.0 0.63 0.39 37.1 IA
18. L 2.01 1.03 48.8 0.93 0.33 64.3 IB
19. L 2.07 1.62 21.5 0.63 0.40 36.1 RE-ATL
20. L 2.10 1.01 50.2 0.60 0.05 91.0 IIA
21. L 1.94 0.94 51.6 0.94 0.34 64.3 IA
22. P 2.47 222 10.3 1.25 0.48 61.7 1B
23. P 1.28 0.69 46.0 0.84 0.32 62.2 1B
24. P 2.35 1.50 36.3 0.45 0.15 66.8 RE-SAHE
25. P 1.62 0.82 49.4 0.47 0.12 74.2 IC
26. P 2.08 1.59 23.6 0.83 0.26 69.1 ID

P =vpravo; L = vievo; RE-ATL = re-operace ATL; RE-SAHE = re-operace SAHE; Engel 2 =

klinické hodnoceni v dokonceném 2. roce sledovdni
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Skupina B — mikrochirurgicka AHE

Objem Ié¢eného hippocampu pied mikrochirurgickou operaci byl 1.84+0.87 cm’ (median

1.85 cm® ). Rok po operaci méfilo residuum resekovaného hippokampu 0.3420.25cm’ (median 0.79

cm’): 81.747.9% hippocampu bylo zresekovano, p=0.05. Objem lé¢ené amygdaly pied operaci byl

1.6940.36 cm’ (median 1.87 cm’), jeden rok po operaci residualni objem resekované amygdaly
dosahoval 0.87£0.51 cm’ (median 0.81 cm®). Operaci tedy bylo odstranéno 48.4+29% amygdaly,
p=0.005.

Vice nez 70% hippocampu bylo zresekovano u vSech operovanych subjekti. 50% a vice
amygdaly bylo operaci odstranéno u 60% operovanych jedinct, ale >70% amygdaly bylo

zresekovano pouze u 30% operantl. Vice detaild je zobrazeno v Tabulce €. 5.

Tabulka ¢. 5: Vztah mezi volumetrickymi tidaji (hippocampus a amygdala) a klinickymi

vysledky ve skupiné B
Subjekt | Lécena Hippocampalni Amygdalarni Redukce objemu Engel
strana objem (cm®) objem (cm®) (%) 2
vychozi |1 rok vychozi | 1rok hippocampus | amygdala

1 L 1.8 0.3 1.7 0.2 82.7 85.6 IVB
2 L 1.6 0.3 1.5 0.5 78.4 64.3 TA
3 L 1.2 0.1 2 0.9 90.1 55.8 TA
4 L 3.0 1.0 2.0 1.8 65.7 10.1 IB
5 L 1.4 0.3 1.7 1.4 76.0 18.0 I A
6 L 1.0 0.2 1.3 0.7 84.2 50.5 IIB
7 L 3.5 0.3 2.3 0.7 91.4 71.9 IIA
8 P 1.3 0.2 1.3 0.2 85.8 84.3 TA
9 P 2.6 0.3 1.8 1.3 87.2 30.7 ITA
10 P 1.1 0.3 1.2 1.0 75.4 12.3 IA

P =vpravo; L = vilevo; Engel 2 = klinické hodnoceni v dokonceném 2. roce sledovdni
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5. Klinické vysledky s ohledem na epileptické zachvaty

Skupina A - SAHE

Rok po operaci bylo 13 pacienti (50%) klasifikovano stupném IA dle Engela, 5 pacientd
(19%) stupném IB dle Engela, jeden pacient (4%) stupném ID dle Engela, jeden (4%) pacient
stupném IIA dle Engela a 4 pacienti (15%) stupném IIB dle Engela. U dvou pacientt (8%) doslo k
selhani 1écby (Engel IITA a IV A); tito pacienti byli reoperovani v druhém roce po SAHE (jeden
stejnou metodou a druhy ATL) a byli vylouceni ze sledovéani v druhém roce.

Dva roky po operaci bylo z vyse uvedeného diivodu klasifikovdno pouze 24 pacientli. Deset
(42%) z nich bylo hodnoceno jako stupeni IA dle Engela, 6 (25%) jako stupeni I B dle Engela, 2
pacienti (8%) jako stupeii I C dle Engela, I pacient (4%) jako I D dle Engela, 3 pacienti (13%) jako II
A dle Engela, 2 pacienti (8%) jako II B dle Engela.
Skupina B — mikrochirurgicka AHE

VSichni pacienti byli hodnoceni 2 roky po operaci, 5 pacientd (50%) bylo
klasifikovano jako stupen I dle Engela, z toho 4 jako stupném I A a 1 jako stupném I B. Tii
pacienti (30%) byli hodnoceni stupném II dle Engela, z toho 2 stupném II A a jeden stupném

I B. U 2 pacientii (20%) 1écba selhala a byli hodnoceni stupném IV B a IIT A.

6. Individualni analyza neudspésné terapie

Skupina A - SAHE

U dvou pacient doslo k selhdni 1é¢by: U prvniho z nich, jehoZ klinicky vysledek byl
hodnocen stupném III dle Engela, se objem hippocampu po SAHE prakticky nezménil, objem
amygdaly poklesl asi 0 50%, objem EC poklesl t¢mét o 67% a objem PRC poklesl o asi 36%.
Predoperacni data ziskand zobrazovacimi a elektrofysiologickymi metodami byla pln€ shodnd, proto
bylo pacientovi nabidnuta re-operace stejnou metodou SAHE. Po reoperaci je pacient prost
epileptickych zachvatl a je hodnocen stupném I A dle Engela za 2 roky od reoperace.

U druhého pacienta, ktery byl hodnocen jako stupeni IV.A dle Engela, byly hippocampus a
amygdala pooperacné pomérné dobie redukovany (56% resp. 44%), EC a PRC byly redukovéiny

pomérné malo (36 % resp. 21 %). Data z ptedoperacnich vySetfeni nebyla pln€ shodnd, na skalp
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video EEG monitoraci byla zaznamendna bilateralni temporalni epilepticka aktivita, ale MR a FDG-
PET pomérné& jasné ukazovaly levostrannou MTS a hypometabolismus. Vé&fili jsme, Ze pfi¢inou
selhani SAHE je podil NTLE, proto pacientka byla indikovana k re-operaci ATL. Po této re-operaci
je po dobu jednoho roku bez epileptickych zachvatd.
Skupina B — mikrochirurgicka AHE

V této skupiné byly klinické vysledky neuspokojivé u 2 pacientii (20%). U prvniho z nich,
ktery byl hodnocen jako stupeni IV dle Engela, byl jak hippocampus, tak i amygdala odstranény z
vice nez 80%. Predoperacni data ziskand na MR, skalp-video EEG a FDG-PET nebyla plné
konkordantni. Navic pfi pfedopera¢nim neuropsychologickém vySetieni bylo vysloveno naléhavé
podezieni na oboustranné poskozeni temporalnich lalokti. Nehledé na predoperacni video EEG
monitorovani, které ukazovalo jasny ndstup epileptického zdchvatu z levého temporédlniho laloku,
jsme od zacatku povazovali TLE u tohoto pacienta za bilaterdlni. ProtoZe pacient trpél velmi ¢etnymi
zachvaty, které znacné omezovaly kvalitu jeho Zivota, a Zadal chirurgickou 1é¢bu, navrhli jsme mu
AHE jako chirurgicky pokus o paliativni 1é¢bu. Netspéch této 1é¢by a pooperacni video EEG
monitorace, kterd jasn€ ukédzala druhostranny ndstup epileptické aktivity, jen potvrdila nase klinické
podezieni, Ze jde o oboustrannou TLE a tento pacient z tohoto diivodu nebyl indikovan k reoperaci.

U druhého pacienta, ktery byl klasifikovan jako stupen III dle Engela, byl hippocampus
resekovan téméf z 80%, ale amygdala pouze asi z 20%. Predoperacni data z MR, FDG-PET a skalp
video EEG monitorace byla plné ve shodg, pfesto doslo k selhdni chirurgické 1éc¢by. Pooperacni
video EEG monitorace opét jasné ukdzala nastup epileptické aktivity z kontralaterdlniho
temporalniho laloku, tedy 1écba opét selhala z diivodu bilaterdlni TLE a pacient tedy nebyl indikovan
k reoperaci.
7. Predikce klinickych vysledkii

Celkova redukce 1é¢eného hippocampu >50% byla nalezena u 20 (77%) 1é¢enych pacientd,
z toho 14 z nich bylo hodnoceno 2 roky po SAHE stupném I dle Engela, 5 stupném II dle Engela a u
jednoho 1écba selhala. Redukce hippocampu >70% byla nalezena pouze u 8 (23%) 1écenych

subjektt, z toho 5 z nich bylo hodnoceno stupném I dle Engela a zbyli stupném II dle Engela. Pouze
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u 6 (24%) pacientt byla redukce hippocampu ménsi nez 50%, presto 4 z nich byli klinicky
hodnoceni stupném I dle Engela, jeden stupném II a u jednoho 1é¢ba selhala.

Redukce objemu 1é¢ené amygdaly >50% byla nalezena u 15 (58%) jedincti, 12 z nich bylo
hodnoceno stupném I dle Engela, 2 stupném II dle Engela a u jednoho 1é¢ba selhala. Redukce
amygdaly 270% byla nalezena pouze u 2 pacientii (8%), jeden byl hodnocen stupném I a druhy
stupném II dle Engela. Z 11 pacientt (48%), u kterych redukce amygdaly nedosahovala 50%, bylo 6
hodnoceno 2 roky po SAHE stupném I dle Engela, 4 stupném II dle Engela a u jednoho 1é¢ba
selhala.

Ttinact (50%) pacientli mélo po SAHE redukovanu amygdalu i hippocampus z 50 a vice
procent, 11 z nich bylo klasifikovdno stupném I dle Engela, 2 stupném II dle Engela.

U 13 (50%) pacientt byla nalezena redukce objemu PRC mensi nez 50% baséalniho objemu,
8 z nich bylo za 2 roky po SAHE hodnoceno stupném I dle Engela, 3 z nich stupném II dle Engela a
u 2 pacientd 1é¢ba selhala. U 8 (31%) 1é¢enych jedinct doslo k mensi redukci nez 50% EC, 5 z nich
bylo klasifikovdno stupném I dle Engela, 2 stupném II a u jednoho pacienta 1éc¢ba selhala. Pouze u 3
pacientl (12%) se PRC zmensil o vice nez 70%, vSichni byli klasifikovéni stupném I dle Engela.
Pouze u 4 pacientti (15%) doslo k redukci EC vétsi neZ 70%, 3 z nich byli hodnoceni stupném I dle
Engela, jeden stupném II.

Oba kortexy byly redukovany z vice nez 50% jenom u 7 (27%) pacienti, 6 z nich bylo
hodnoceno stupném I dle Engela, jeden stupném II.

Pouze u 5 (19%) lécenych pacientii doslo k redukci hippocampu, amygdaly a obou kortext
vétsi nez 50%, 4 z nich byli klinicky hodnoceni stupném I dle Engela a jeden stupném II dle Engela.

Vyse uvedené vysledky jasné naznadily, Ze ani podrobnym statistickym zpracovanim
volumetrie jednotlivych anatomickych struktur ve vztahu ke klinickému vystupu s ohledem na
redukci epileptickych zachvatli nebyla nalezena Zadnd korelace mezi volumetrickymi daty a

klinickymi vysledky.
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DISKUSE

Tato prace ukazala, Ze SAHE je bezpe¢nou minimdlné invazivni alternativni metodou 1écby
MTLE. Na pooperac¢nich MR kontrolach nebyly nalezeny zddné zdvaZzné chirurgické komplikace
1éEby. Poopera¢ni zmény ptilehlych struktur pfitomné na MR skenech 1 rok po SAHE byly
v porovndni se skupinou mikrochirurgické selektivni AHE jednozna¢né méné destruktivni. Studie
prokdzala, Ze SAHE vede pouze k parcidlni destrukci hippokampu, amygdaly a EC a PRC.
V komparativni skupiné mikrochirurgické AHE byl hippocampus resekovdn v signifikantné vét§Sim
rozsahu a rovnéZ rozsah resekce hippokampu ve skupin€ AHE byl pomérné velmi stabilni. Tento
nalez byl o¢ekdvany. Prekvapivym ndlezem byla redukce amygdaly, kterd byla v obou skupindch
srovnatelna, tedy ve skupiné AHE nedoSlo k vyznamné;jsi redukci amygdaly nez ve skupiné SAHE.
Klinické vysledky 2 roky po terapii byly prakticky srovnatelné. Ackoliv SAHE zpisobuje pouze
¢astecnou redukci vySe zminénych struktur, klinické vysledky s ohledem na redukci epileptickych
zachvatl jsou vice neZ slibné, 2 roky po SAHE 79 % léCenych pacientl bylo hodnoceno stupném I
dle Engela. Tyto vysledky jsou srovnatelné i s publikovanymi studiemi zabyvajicimi se chirurgickou
lécbou MTLE (Engel et al., 2003; Telles-Zenteno et al., 2005). Nutno vSak zminit, Ze klinické
vysledky pacientt 1é¢enych klasickymi neurochirurgickymi metodami, jsou v ¢ase pomérné stabilni,
coz v naSich studiich o SAHE jeste nelze fici, jelikoZ jde o novou metodu a dlouhodobéjsi vysledky
u dostatecného poctu pacientll jesté nejsou dostupné. Vétsina dil¢ich vysledkt, které v této praci
uvadim, byla jiZ publikovdna (Malikova et al., 2009; Malikova et al., 2010; Liscak et al., 2010).

Chirurgicka 1écba u jakékoliv fokaln{ epilepsie je zaloZena na odstranéni piislu§né
patologické oblasti mozku, kterd je zodpovédna za generovani epileptického zachvatu. V piipadé
MTLE je za patologicky substrit predominantné povazovan tibytek neurond, astrogliéza a
neurondlni reorganizace v mesidlnich strukturach temporalniho laloku. Efektivni 1écba MTLE tedy
predpoklada odstranéni téchto struktur, zejména hippocampalni formace (Spencer and Inserni, 1991).
V tvodu jsem vSak jiz uvedla, Ze i dalsi studie jasné ukazuji na fakt, Ze toto pojeti problému je
poné¢kud zjednodusené, jelikoZ epileptickd zéna je u MTLE $iroka a postihuje i fadu

extrahippocampalnich struktur.
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SAHE a parcidlni destrukce cilovych struktur znovu oteviraji otdzku vhodného rozsahu
resekce/destrukce hippokampu, amygdaly, EC a PRC kortext u pacientli s MTLE. Rozsah
chirurgické resekce mesialnich temporalnich struktur je velmi €asto diskutovan jizZ od studie Wylera
a kol. (1995) a jeho tvrzeni, Ze optimdlnich klinickych vysledki epileptochirurgie v piipad¢ MTLE
Ize dosdhnout pouze tehdy, kdyZ je vétsina hippokampu resekovdna. V ramci objektivity je tfeba
uvést, Ze Wyler a kol. neméli poopera¢ni MR kontroly rozsahu operace, takze vychazeli pouze ze
subjektivniho dojmu z opera¢niho nélezu, bez objektivniho stanoveni opravdového rozsahu resekce.
Je tfeba upozornit, Ze otdzka rozsahu chirurgické resekce by méla byt chdpana ve dvou rovinach: 1.
zvazovany rozsah resekce a 2. jak mnoho ze zamysleného rozsahu resekce bylo vskutku resekovéano.
BohuZel fada studii podobné jako Wyler a kol. nepouzila Zidnou MR poopera¢ni kontrolu, nebo
pouZzila MR kontrolu ovSem bez kvantifikace (volumetrie) rozsahu resekce. Ti, co provadéli
kvantitativni analyzu resekované tkdné€ n€kdy pouze méfili délku resekovaného hippokampu, nebo
naopak celkovy objem resekované tkdné tempordlniho laloku (Vajkoczy et al., 1998; McKhann et
al., 2004). Autofi, kteii provedli pooperacni MR analyzu rozsahu resekce, pak ¢asto dosli k zavéru,
7e mnoZzstvi resekované tkané u takzvanych standardnich operaci se zna¢né lisi (Nayel et al., 1991;
Novak et al., 2002) a to jak mezi pacienty jednotlivych center, tak mezi jednotlivymi pacienty
jednoho centra. Toto tvrzeni bylo rovnéZ potvrzeno studii Jones-Gotmana a kol. (1997). Tito autofi
srovnavali 3 riizné typy standardnich operaci temporalniho laloku provadénych ve tfech riiznych
epileptickych centrech a nalezli zna¢né rozdily v rozsahu resekce hippokampu a amygdaly u
pacientt, ktefi byli poopera¢né hodnoceni stupném I dle Engela. Jak uz jsem zminila a jak prokazuje
i tato prace, v naSem zafizeni mame podobné zkuSenosti. Rozsah resekce hippokampu u pacientd,
ktet{ podstoupili mikrochirurgickou selektivni AHE byl uniformni, ale rozsah resekce amygdaly se
liSil mezi jednotlivymi pacienty znacné (Malikova et al., 2010). BohuZel mezi necetnymi studiemi
s kvantitativni MR analyzou najdeme pak pouze ziidka studie randomizované.

Ackoliv je otdzka rozsahu resekce v poslednich desetileti ¢asto diskutovéna, existuje fada
studif Casto s kontroversnimi tvrzenimi. Studie Wylera a kol. a jeji dskali jiZ byla zminé&na. Siegel a
kol. (1990) nalezli v§eobecnou tendenci k lepsimu pooperacnimu vysledku u pacientt s vétsi resekci
a korelaci mezi rozsahem resekce parahippocampélniho gyru a dobrymi klinickymi vysledky.

40



Podobné Bonilha a kol. (2007) popsali signifikantni linearni korelaci mezi rozsahem resekce EC a
hippokampu vzhledem ke klinickym vysledkiim, ale tito autofi nenalezli korelaci mezi celkovym
objemem resekce a vysledky. Na druhé stran€ existuje celd fada studif, které dosly k jinému zavéru a
sice, Ze rozsah resekce mesidlnich temporalnich struktur nema vliv na klinické vysledky s ohledem
na redukci epileptickych zachvati. Jack a kol. (1988) popsali, Ze celkové mnozZstvi resekované tkang
nekoreluje s klinickymi vysledky. Tito autoti kvantifikovali rozsah resekce pomoci kvantitativni MR
studie. Podobné van Rijckevorsel a kol. (2005) v MR kontrolované pooperacni studii u pacientt,
ktet{ prodélali selektivni AHE dosli k zavéru, Ze rozsah resekce hippocampu nekoreluje s klinickymi
vysledky s ohledem na redukci zachvatii. K podobnym naleziim dosli i Jones-Gotman a kol. (1997),
Kanner a kol. (1995), McKhann a kol. (2000) a dalsi autofi. Tuto kontroverzni situaci v literature
dobfe popsal a analyzoval ve svém ,,critical review* Schramm (2008).

Technika SAHE modifikovand Lis¢dkem (Liscak et al., 2010), jak bylo prokdzano v naSich
studiich (Malikova et al., 2009; Malikova et al., 2010), zptisobuje primérné pouze 50% destrukci
cilovych struktur. Posttermokoagulaéni 1éze jsou malé, obklopené gli6zou a atrofii. Pooperaéni
zmény pfilehlych struktur jsou pouze minimélni. NaSe studie tedy podporuji ndzor, Ze rozsah
resekce/destrukce neni dilezity pro klinicky vysledek 1é¢by s ohledem na epileptické zachvaty. Za
pomoci MR volumetrie jsem se snaZila najit spojitost mezi redukci hippocampélnich i
extrahippocampdlnich struktur po prodélané SAHE a klinickym vysledkem, ale Zddny vztah nebyl
vystup operace u pacientii s TLE je spravnd indikace/selekce pacienti pro jednotlivé resekéni
mikrochirurgické operace nebo pro alternativni stereotaktickou lécbu. Neuspéch 1écby u pacientt s
MTLE miZe byt zptisoben podilem slozky lateralni neokortikdlni epilepsie, bilaterdlni TLE, ktera
nebyla v€as diagnostikovdna, generovanim kfec¢i poopera¢nimi zménami v temporalnim laloku nebo
pritomnosti dudlni patologie.

V literatute jsou popisovany dva rizné koncepty vysvétleni vzniku a propagace epileptické
aktivity u fokalni epilepsie. Prvni hypotéza ,,velké neurdln{ sité¢* byla popsana S. Spencerovou
(2002). Tato hypotéza predpoklada, Ze fokdlni epilepsie je zaloZena na organizaci neuralni sité, jejiz
epileptogenicita je uloZena v celé siti. Tento model predpoklada, Ze cely systém, cela sit’, je stejné
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dualezitd nejen v generaci epileptického zachvatu, ale rovnéz v jeho propagaci a udrzovani. Tato
teorie rovnéZ predpoklada, Ze preruseni této sité na jakékoliv trovni vede k odstranéni epileptické
aktivity. Tato teorie ,,velké neurdln{ sité rovnéZ nerozliSuje mezi dileZitosti lokélnich i vzdilenych
regiontl neurdlni sit€ pro generaci zachvatl. AvSak tato teorie pfipousti, Ze epilepticka aktivita se
miZe propagovat nejen v dané siti, ale i mimo ni. Druhd teorie je teorie ,,epileptogenni zény*
popsand Penfieldem (1986). Podle této hypotézy pouze inicidlni iktdlni (epileptogenni) zona je
dilezita a pouze jeji odstranéni vede k vyléceni epileptickych zachvatt. Talairach a kol. (1992)
pfedpokladal lehce rozsifenou epileptogenni zonu, kterd zahrnovala jednak inicidlni{ iktalni z6nu a
jednak oblast okamZité propagace epileptické aktivity. Podle Penfielda (1956) mtiZe byt epilepticka
aktivita odstranéna pouze resekci oblasti generujici kiece — inicidlni iktdlni z6ny. Podle této teorie
resekce mozkové tkdné mimo tuto zénu pouze modifikuje Siteni epileptické aktivity, ale nemtize
zabrénit vzniku epileptické aktivity Podle hypotézy Talairacha a kol. (1992) k dosaZeni odstranén{
epileptickych zachvatli je nezbytné resekovat nejenom zénu zodpovédnou za vlastni generaci
epileptické aktivity, ale rovnéZ je nutné resekci rozsifit o z6nu Casné propagace epileptické aktivity.
Obé hypotézy byly shrnuty a analyzovény v ,.critical review* Naira a kol. (2004), s jejich zdvérem
nelze nez souhlasit. Rovnéz se domnivame, Ze bezpochyby je neurdlni sit’ velmi diilezitd pro
determinaci propagace epileptické aktivity a Ze jeji poruseni miize epileptickou aktivitu ovlivnit. Ale
rovnéz se ztotoziiujeme s ndzorem Naira a kol. (2004), Ze neexistuji Zadné presvédcivé dikazy o
tom, Ze vSechny ¢dsti neurdlni sit€ jsou stejn¢ duleZité, a Ze staci prerusit pouze Cast této neurdlni sité
a tim dosdhnout odstranéni epileptické aktivity. Tento ndzor rovnéz potvrzuji vysledky ziskané ve
studii, kterou provedli Parrent a Blume (1999). Jak uZ bylo zminéno v tivodu, tito autofi provadéli
stereotakticky termokoagulacni 1éze v AHK nékolika trajektoriemi, z laterdlniho temporalniho
piistupu. OvSem jejich vysledky zjevné nedosahovaly uspéchu klasické epileptochirurgie,

k odstranéni epileptické aktivity doslo pouze u 10% lécenych pacientl. Je pravdépodobné, Ze jejich
pfistupem byla sit’ zasazena, ale nejspiSe nedostate¢né. NaSe pozorovani parcidlni destrukce
hippokampu, amygdaly, EC a PRC vytvofené SAHE, témé&f vylucuje moZnost odstranéni kompletni
iktaln{ inicidlni z6ny nebo dokonce rozsitené epileptogenni zony. Spise se domnivame, Ze nase
pozorovani podporuje teorii neurdlni site, ale sité, jejizZ vSechny ¢asti rozhodné nejsou stejné dilleZité.
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Véiime, Ze nejdilezitéjsi ¢asti sit¢ u MTLE je hippocampus, amygdala a EC, a Ze je dilleZité pferusit
spojeni mezi t€mito strukturami, tedy zasdhnout AHK v jeho dlouhé ose a tim prerusit konexivitu
celého komplexu vcetné napojeni na EC. Toto nejspiSe umoziiuje SAHE technika modifikovana
Lis¢dkem a kol. (2010). Touto technikou je termokoagulace provadéna v dlouhé ose hippokampu a
tedy jsou nejspiSe zni¢eny intristické longitudinalni hippocampdlni spoje (Kondo et al., 2008, 2009).
Tyto spoje udrzuji integritu celého komplexu a jejich desintegrace mtize vést k redukci epileptické
aktivity a jeji transmise do EC a PRC a odtud do neokortexu. Zda se, Ze dlleZitost longitudinalni
organizace hippocampdélni formace pro distribuci epileptické aktivity je podporovéna i distribuci
atrofie v epileptogennim hippokampu. Atrofické oblasti jsou rozloZeny v oblasti hippokampu v
antero-posteriorni orientaci (anteriorné je atrofie nejvyrazngjs$i a smérem posteriornim atrofie ubyva),
nékdy je atrofie nalezena difuzné (Lin et al., 2005; Ogren et al., 2009). Oblasti signifikantni atrofie
pravdépodobné odraZeji epileptickou hyperaktivitu a bunéénou ztrétu.

Jsme si rovnéz védomi, Ze zatim nevime nic o viabilité residudlni tkdn€¢ po SAHE a jeji
schopnosti v budoucnu generovat epileptické zachvaty. Jelikoz jde o struktury objemové znacné
malé a uloZené v lokalité obklopené ze dvou stran kosti, je technicky velmi obtiZné ziskat validni
data pfi MR spektroskopii z této lokality, kterd by byla jist€ v jiné lokalit€ a u vét§siho objemu
zkoumané tkané v feSeni této otazky velmi ndpomocna.

Zde prezentovand prace ma jist€ nckolik limitaci. Jde o retrospektivni, nerandomizovanou
studif s relativn€ kratkym klinickym sledovanim pacientd. Idedlni studie k posouzeni efektu SAHE

by méla byt ve svém idedlnim designu prospektivni, randomizovana a rovnéz multicentricka.

Préce prokdzala, Ze SAHE je metodou minimdlné€ invazivni a z neurochirurgického hlediska
bezpecnou. Klinické vysledky s ohledem na redukci epileptickych zachvati jsou po 2 letém
sledovani srovnatelné s vysledky klasické mikrochirurgie. OvSem jsme si védomi, Ze vysledky

klasické neurochirurgie jsou v ¢ase dlouhodobé¢ stabilni.
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SAHE ptisobi pouze ¢astec¢nou destrukci cilovych struktur. V komparativni skupiné
mikrochirurgické AHE byl rozsah resekce hippocampu signifikantné vétsi a rovnéz stabilni. Redukce
amygdaly po probéhlé SAHE byla srovnatelnd s rozsahem resekce po mikrochirurgické AHE.

V této préci se nepodatilo statisticky prokdzat spojitost mezi redukci hippocampélnich i
extrahippocampdlnich struktur a klinickym vysledkem terapeutického zdkroku. Studie rovnéz
prokézala, Ze neni nezbytné maximalni odstranéni cilovych struktur k dosazeni dobrého klinického
vysledku s ohledem na redukci epileptickych zachvatt.

Domnivame se, Ze zde prezentované volumentrické vysledky pfispivaji do mozaiky
pochopeni epileptogeneze u MTLE. Domnivdme se, Ze naSe pozorovani podporuje teorii neurdlni
sité, jejiz vSechny €asti nejsou stejné dalezité. VeEfime, Ze nejdilezitéjsi ¢asti sit¢ u MTLE je
hippocampus, amygdala a EC, a Ze je dilezité prerusit spojeni mezi t€émito strukturami, tedy

zaséhnout AHK v jeho dlouhé ose a tim pierusit konexivitu celého komplexu véetné napojeni na EC.
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