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Chirurgicka lé¢ba epilepsie predstavuje vyznamnou terapeutickou alternativu u pacientl s farmakorezistentni epilepsii. Klinika dét-
ské neurologie 2. LF UK a FN Motol se v rdmci Centra pro epilepsie Motol zabyva chirurgickou lé¢bou epilepsie u déti od roku 2000.
K 1.11.2017 zde bylo realizovéano 263 vykon(l u 232 pacient(. V nasem ¢lanku shrneme zakladni principy epileptochirurgie, predope-
racni diagnostiky a predstavime vysledky epileptochirurgického programu détské ¢asti Centra pro epilepsie Motol veéetné aktudlnich
trendd. 80,7 % déti v nasem souboru je dva roky po operaci bez zachvatd. Zakladnim predpokladem uspéchu epileptochirurgie
z(stava vcasné provedeni vykonu, které pro détské pacienty predstavuje navic $anci na zachovani jejich kognitivniho potencialu.
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Trends in paediatric epilepsy surgery

Surgical treatment of epilepsy represents an important therapeutic option in patients with drug-resistant epilepsy. At Department
of Paediatric Neurology, Motol Epilepsy Center, 2" Faculty of Medicine, Charles University in Prague and Motol University Hospi-
tal paediatric epilepsy surgery has been practiced since 2000. Up to 15 November 2017 263 surgeries in 232 patients have been
performed. This article aims to summarize essential principles both epilepsy surgery and preoperative diagnostic work-up as well
as results of our paediatric epilepsy surgery programme including recent trends. 80,7 % children in our series are seizure-free at 2
year follow-up. Candidates undergoing early surgery have better chance gaining both seizure and AED freedom and (in children)
their cognitive potential is more likely to be preserved.

Key words: epilepsy, children, surgical treatment, outcome.

které diskonekénf — napf. kalosotomie). V dalsim

Principy epileptochirurgie -
indikace, diagnostika,
typy vykonu, vysledky

Chirurgicka |é¢ba epilepsie (tzv. epileptochi-
rurgie) zahrnuje Skalu operacnich vykon( zameé-
fenych na zmirnéni ¢i eliminaci epileptickych za-
chvatl u nemocnych, u kterych v tomto sméru
selhala konzervativni (farmakologickd) terapie.
RozliSujeme vykony kurativni, provddéné s ci-

lem epilepsii kauzaIné vylécit odstranénim ¢asti
mozkové tkané zodpovédné za vznik zachvatl
(resekeni) ¢i zabranénim siteni patologické elek-
trické aktivity do druhé hemisféry (hemisfero-
tomie). U pacientd, kde toto neni mozné, pred-
stavuji alternativu vykony paliativni, zamérené
na snizeni frekvence zachvatd a/nebo zmirnéni
jejich dopadu na Zivot pacienta (vykony neuros-

timulacni — napf. stimulace nervus vagus, a né-

textu se zameéfime pouze na kurativnf vykony.
Moznost provedeni epileptochirurgie by
méla byt zvazena u viech pacientl trpicich
tzv. farmakorezistentni epilepsii. Mezinarodni
liga proti epilepsii (ILAE) definovala farmako-
rezistenci jako selhani dvou spravné zvolenych
a tolerovanych antiepileptik podavanych v do-
state¢né davce, pfi dodrzovani protizéchvatové
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Obr. 1. Komplexni neurozobrazeniu deset let staré divky, na zdkladé funkcnich vysetreni, (A) FDG-PET a (B)
iktdIni SPECT, byla zpétné identifikovdna diskrétni MR léze (C) charakteru fokdini kortikdini dysplazie, devét

Zivotospravy a vylouceni non-compliance (Kwan

etal, 2010). Pres pokroky ve farmakoterapii pred-
stavuje podil téchto pacient( stéle az 30% vsech
nemocnych s epilepsil. Véts{ zatéZ nez samotné
zachvaty ¢asto predstavuji komplikace s epilepsi
sdruzené napf. vyssi riziko umrtf (SUDEP, Urazy),
kognitivni a psychiatrické komorbidity, nezadou-
cf Ucinky lécby, nutnost opakovanych hospita-
lizaci, ekonomicka zatéz a vyclenénf z kolektivu
(tzv. stigma). Specifickym rizikem v détském
véku je naruseni psychomotorického vyvoje,
zejména negativni ovlivnéni kognitivniho po-
tencidlu ditéte.

Vzhledem k témto nebezpecim je vhodné
realizovat epileptochirurgii co nejdfive; pacienti
s kratsim trvanim epilepsie maji navic prokazatel-
né lepsi vysledky stran poopera¢ni bezzachva-
tovosti a UspéSného vysazeni terapie (Rydenhag
etal, 2013). V€asné odeslani pacienta na specia-
lizované pracovisté hraje v tomto sméru neza-
stupitelnou roli.

Vzhledem k etiologické rozmanitosti far-
makorezistentni epilepsie nepredstavuje epi-
leptochirurgie univerzalni fesenf; profitovat z nf
mUze pouze podskupina pacientd s fokélni epi-
lepsii. Vzhledem k jednoznacnym benefitdm
pro potencidlni kandidaty by méli byt vsichni
farmakorezistentni pacienti alespor jednou za
Zivot komplexné vysetreni ve specializovaném
centru.V CR se jedna o tzv. Centra vysoce speci-
alizované péce pro farmakorezistentni epilepsie
(Centrum pro epilepsie Motol, Centrum pro epi-
lepsie Brno a Centrum pro epilepsie Nemocnice
na Homolce; prvni dvé se zabyvajf i diagnostikou
a lé¢bou détskych pacient().

Vlastnimu vykonu pfedchazi neurozobra-
zovaci, elektrofyziologicka a neuropsycholo-
gickd vysetren, jejichz cilem je stanovit, zda Ize
vykon u konkrétniho pacienta provést, speci-
fikovat typ operace, individudlni sance na po-
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let po operaci je pacientka bez zdchvatt a md vysazenou terapii

operacni bezzachvatovost a riziko komplikaci.
|dedIni epileptochirurgicky vykon by mél vést
ke kompletnimu odstranéni nebo odpojeni
tzv. epileptogenn{ zény (teoreticky koncept
— mozkova tkdn nezbytnd pro vznik zdchvatd;
jeji pfimy prlikaz nenf v soucasnosti mozny),
aniz by zpUsobil nepfijatelny neurologicky i
neuropsychologicky deficit.

Diagnosticky plan je vytvofen individudiné
pro kazdého pacienta na zakladé jeho véeku,
kognitivnich schopnosti a dalSich faktord (Cet-
nost zachvatd, vztah predpoklddané epilep-
togenni zény k elokventnim oblastem, atd.).
Za nepodkrocitelné minimum je povazovdno
provedeni MR mozku specializovanym proto-
kolem, video/EEG monitorovani ze skalpovych
elektrod se zachycenim pacientova typického
zachvatu a neuropsychologické vysetfeni. Pro
Ucely zpfesnénflokalizace vykonu a minimaliza-
ce vzniku komplikaci mohou byt v jednotlivych
piipadech doplnéna dalsi vysetieni, napt. funke-
ni magneticka rezonance (fMRI), traktografie
(DTI), iktalni ¢i postiktalni jednofotonovd emisni
pocitacova tomografie (SPECT), pozitronova
emisni tomografie (PET), magneticka rezonanc¢ni
spektroskopie (MRS) ¢i WADA test.

Volba konkrétniho typu vykonu zavisi na
lokalizaci, rozsahu a etiologii pfedpokladané-
ho epileptogenniho loZiska. Rozsah operace
je variabilni — od diskrétnich cilenych vykond,
pfes lobarnia multilobarni resekce, po odpojeni
celé hemisféry. RozliSujeme vykony jednodobé
a dvoudobé, u kterych vlastni resekci pfedcha-
zf invazivni video/EEG monitorovan( z intrace-
rebralnich (subduralnich ¢&i intracerebralnich)
elektrod. To je nutné realizovat v pfipadé absen-
ce strukturdlini patologie na MR mozku, nejedno-
znacnych vysledkd neinvazivnich vysetfeni nebo
Uzkého vztahu pfedpokladané epileptogennf
z6ny a elokventnich oblastf.
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Dle publikovanych vysledkd ma resekeni
epileptochirurgie asi 1% riziko Umrti a 5% riziko
dlouhodobych nésledkd v disledku nepredvi-
datelné komplikace (Bjellvi et al., 2015).

Definice komplikaci a hodnoceni jejich za-
vaznosti se mezi jednotlivymi centry lisf; je proto
obtiZzné tyto Udaje porovndvat. Etiologicky se
mUze jednat napriklad o krvacenti, ischemii, otok,
atd. Konkrétni rizika Uzce souvisi s rozsahem a lo-
kalizaci epileptogenni zény. Ve vétsiné pfipadd
dnes dokazeme vzniku komplikaci predchazet,
zcela vyloucit je vak nelze.

Pravdépodobnost dosazeni pooperacni
bezzachvatovosti je u kazdého pacienta indivi-
dudini. Primérné 60-70% déti podstupujicich
kurativni epileptochirurgicky vykon je dva roky
po operaci zcela bez zachvatl (Edelvik et al.,
2013), u nékterych z nich Ize posléze (dle aktu-
alnich doporuceni za 6-12 mésict od vykonu)
pristoupit k postupné redukci antiepileptické.

Metodika studie

Retrospektivné jsme analyzovali data dét-
skych pacientl (tj. do 19 let véku) operovanych
v nasem centru od roku 2000 do 1. 11. 2016,
ktefi podstoupili kurativni vykon (resekce nebo
hemisferotomie). Celkem slo o0 240 vykon( u 210
pacientl (z celkového poctu 263 vykond u 232
pacientd k 1. 11. 2017).

Pacienty jsme podle data operace rozdélili
do dvou skupin (u reoperovanych dle posled-
niho vykonu). Prvni tvofi operovani v letech
2000-2011, druhou v roce 2011-2016.

Rozdéleni koresponduje s rozvojem epilep-
tochirurgického programu, kdy do roku 2010 po-
Cet vykond narUstal a poté se ustalil. Statisticky
jsme zhodnoatili rozdily v 50 proménnych s ci-
lem objektivizovat trendy ve vyvoji programu.
Analyzovana data zahrnovala anamnestické
Udaje pacienta, vysledky vysetfenf realizova-
nych v rdmci pfedopera¢ni diagnostiky, priibéhu
operace (v¢etné komplikaci a histopatologické-
ho nalezu) a konecny vysledek epileptochirurgie
(hodnoceny z hlediska poopera¢ni kompenza-
ce zachvatUl, redukce farmakoterapie a zmény
v neuropsychologickém profilu).

Pro definici komplikaci a hodnoceni jejich
zavaznosti jsme modifikovali systém publikova-
ny $védskou skupinou (Bjellvi et al., 2015), ktery
definuje komplikaci jako nezddouci, neocekéva-
nou a neobvyklou uddlost vzniklou v souvislos-
ti s diagnostickym ¢&i terapeutickym vykonem,
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Graf 1 a 2. Findlnivysledky: graf 1 kompenzace zdchvatd dva roky po operaci, graf 2 vysazeni antiepileptické terapie na konci sledovdni (pozn. jsou zahrnuti
i pacienti, u kterych redukce Ié¢by nemohla byt zahdjena vzhledem ke krdtkému odstupu od vykonu)
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manifestujici se nejpozdéji do tfi mésicl. Dle
zavaznosti rozlisuje komplikace vyznamné (ma-
jor) a méné vyznamné (minor). Major komplikace
bezprostredné ohrozuiji Zivot pacienta, zpdsobuji
vyznamny neurologicky deficit nebo omezenti
v zakladnich sebeobsluznych aktivitdch (ADL,
activities of daily living) a trvaji déle nez tfi tyd-
ny. Minor komplikace trvaji méné nez tfi tydny,
anebo neovliviujf ADL. Naproti tomu ocekdvany
neurologicky deficit je pevné spjat s konkrétnim
typem vykonu a jeho rozsah Ize predikovat pre-
dem (napt. hemianopsie ¢i zhorseni hemiparézy
u pacientl po hemisferotomii).

Na soubor parametrizovanych pacientskych
dat byly pouZity popisné statistiky ¢etnosti nomi-
nélnich a spojitych proménnych ve dvou skupi-
nach. Prvnizahrnovala pacienty s operaciv letech
2000-2011 (n1=86), druha 2011-2016 (n2=124, pfi
hodnoceni kompenzace po dvou letech pod-
mnozina operovanych 2011-2014, n2=85). Pro
testovani nomindlnich proménnych byl pouzit
FisherCv exaktni test hypotézy o rozdilnosti sou-
boru. Spojité proménné byly porovnany pomoci
neparametrického Wilcoxonova rank sum testu.

Vysledky

Pomeér divek a chlapct v souboru je v ¢ase
stabilni (529% divek, 48% chlapct). Z epileptic-
kych syndromU dlouhodobé prevazuji pacienti
s extratemporalni fokdlni (45 %) a meziotem-
pordlni (33 %) epilepsii, méné zastoupeny jsou
epilepsie z temporalniho neokortexu 12 %), he-
misferalni (9%) a jiné (prevazné hypotalamicky
hamartom, 2%). Od roku 2011 je operovano
vice pacientd s frekvenci zachvatd minimalné
jednou tydné (71 9% vs. 87 % p<0,005), pficemz
pocet kandidatd s kazdodennimi zachvaty zlstal
nezménén. Snizil se median véku pfi poslednim

vykonu z 12,02 na 9,805 let, tedy o vice neZ dva

roky (2,195, p<0,05) a o 1,8 roku se zkratil median
doby trvani epilepsie (6,8 vs. 5 let, p<0,05). SniZil
se vyskyt febrilnich kiec¢i (14% vs. 3%, p<0,005),
ostatni anamnestické Udaje (vyskyt infantilnich
spazmd, zachvat( s pfechodem do bilateralniho
tonicko-klonického zachvatu a status epilepti-
cus) se signifikantné nezménily.

Profil pacientl zhlediska kognitivnich
schopnosti je stabilni — vétsina kandidatld méla
podprémérnou ¢&i vyssiinteligenci (IQ>90 38 %,
>7032%, =50 20%, >359%, <35 1%).

Poklesl pocet déti bez detekované abnor-
mality na predoperac¢ni MR ("neleziondlnich’,
8% vs. 1%, p<0,005). Je patrny trend k Castéj-
simu uziti fMRI (33 % vs. 49 %, p<0,005) a DTI
(15% vs. 65 %, p<0,0005), naproti tomu je méné
Casto indikovan iktalni SPECT (41 % vs. 27 %,
0<0,05), MRS (62 % vs. 13 %, p<0,0005) a WADA
test (21 9% vs. 4%, p<0,0005). Pocet vysetfeni
FDG-PET zUstal stabilni. Etiologickeé slozenf sou-
boru se vyznamné zménilo — ubylo nemocnych
s hipokampadlni sklerézou (10 9% vs. 4 %), naopak
vzrostl pocet pacientd s fokalni kortikaIni dy-
splazif (FCD, 29% vs. 36 %), benignimi tumory
(18 % vs. 30 %), tuberdzni sklerdzou (TSC,5 % vs.
8%) a hypotalamickym hamartomem (2% vs.
7%, vie p<0,05).

Je patrny odklon od dvoudobych vykon(
(28% vs. 14%, p<0,005). Pokud je invazivni mo-
nitorovani realizovano, dominuje uZitf stereo-
takticky zavedenych intracerebralnich elektrod
(SEEG, 0% vs. 63 %), subduralni stripy a gridy byly
témér opustény (59 % vs. 5%) a také implantace
kombinujici oba typy elektrod jsou uzivany mé-
né (41 % vs. 32 %, vse p<0,0005).

Podil vykonU s intraoperacni elektrokortiko-
grafii je stabilni (78 %), ale poklesl pocet po-
resek¢nich monitoraci (41 9% vs. 28 %, p<0,05).
KontinudInf intraoperacni monitorovani mo-
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torickych funkci (IOM) se stalo rutinnim postu-
pem (11 % vs. 32 %, p<0,0005). Zastoupeni typU
vykont se nezménilo (individudln{ resekce 41 %,
standardizované 22 %, rozsitené lezionektomie
16 %, lezionektomie 13 %, hemisferektomie 9%).
Zmény rozsahu resekce byly nesignifikantni (fo-
kaIni vykony 33 % vs. 49 %, hemisferotomie 8%
vs. 10%, lobarni 43 % vs. 32 %, multilobarnf 16 %
vs. 10%). Dle pooperacni MR a EEG jsou vykony
Castéji hodnoceny jako kompletni (63 % vs. 76 %,
p<0,05). Pocet reoperaci se nezménil (13 %).

Vyskyt komplikaci resekce (15 % vs. 10%)
a ocekadvaného pooperac¢niho neurologického
deficitu (20% vs. 15 %) se nezménily (pod hranicf
statistické signifikance naznacen Ubytek minor
komplikaci). Usp&snost vykonu z hlediska kom-
penzace zachvatl dva roky po vykonu je relativ-
né stabilnf (84 % vs. 79 % pacientl bez zachvatd,
8% vs. 4% vice nez 90% redukce, 0% vs. 12%
vice nez 50% redukce, 8% vs. 4% méné nez 50 %
redukce, p<0,0005). 37,5 % pacientl s odstupem
minimalné dva roky od vykonu mélo vysazenou
antiepileptickou lé¢bu a u 18,7 % byla redukova-
na. Pooperacni neuropsychologické testovan{
rok po vykonu je u vétsiny pacientl v porovna-
nim s pfedopera¢nim v obou skupindch beze
zmény (69 % vs. 75 %, posun do vyssiho pasma
219% vs. 18 %, zhorseni 9% vs. 7 %).

Diskuze

Nase studie objektivizuje recentni trendy
v chirurgické |é¢bé epilepsie u déti. Umoznuje
tak porovnat vyvoj naseho programu s publiko-
vanymi celosvétovymi trendy, davé pfilezitost
poucit se z vlastnich chyb a poukdazat na oblasti
vyZadujici zdokonalent.

Ackoli je patrny trend k ¢asnéjsi indikaci epi-
leptochirurgie a provedeni vykonu v mladsim
veku, vidime v této oblasti znac¢ny prostor ke
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zlepseni. Dle nasi zkusenosti je prodleva nej-
Castéji zpUsobena pozdni indikaci vysetfeni na
specializovaném pracovisti; jindy pacient ¢ijeho
zékonn zéstupci moznost operace odmitaji.
Obecné Ize fici, ze jsou dnes k epileptochirurgii
indikovani i pacienti, u kterych by dfive operace
nepfipadala v Uvahu, coz odrazi zmény v etiolo-
gickém spektru onemocnéni (napr. narlst epi-
leptochirurgie u TSC nebo hypotalamického
hamartomu).

V souvislosti s tim je ur¢itym paradoxem
pokles pacientl bez detekovatelné Iéze na
MR, ktery vysvétlujeme vétsi zkusenosti tymu
a zdokonalenim diagnostiky (vyssi kvalita snim-
k, moznost koregistrace s jinymi modalitami,

napf. PET, SISCOM, apod.). Snizeni poctu dvou-
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Ackoli se cetnost vyskytu komplikaci signifi-
kantné nezménila, vzhledem k vyssimu zastou-
peni komplexnich piipadl a technicky narocnéj-
sich operaci (napf. hemisferotomif) Ize povazovat
za pfiznivy trend samotny fakt, Ze jejich pocet
nenardsta. Stejné Ize diskutovat i mirné zhorsenf
vysledkd kompenzace zachvatl dva roky po vy-
konu. Jak bylo zminéno, mnozi z téchto pacientd
by dfive vibec neméli Sanci operaci podstoupit.
Vysledky pooperacniho neuropsychologického
testovani potvrzuji hypotézu, ze u vétsiny paci-
entd maze epileptochirurgie pomoci zachovat
¢izlepsit kognitivni potencial (pfipadné zhorsenf
Ize v naprosté vétsiné piipad pricitat pokraco-
vani pavodniho deteriora¢niho procesu, nikoli
samotnému vykonu).

ad hoc task force of the ILAE commission on therapeutic stra-
tegies. Epilepsia 2010: 51: 1069-1077.

5.Rydenhag B, Flink R, Malmgren K. Surgical outcomes in pa-
tients with epileptogenic tumours and cavernomas in Swe-
den: good seizure control but late referrals. J Neurol Neuro-
surg Psychiatry 2013; 84: 49-53.



