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1. TEORETICKA CAST

1.1 NEUROPSYCHOLOGICKE VYSETRENI V EPILEPTOLOGII

Neuropsychologické vySetfeni je dlouhodobé nedilnou soucCésti péce o
pacienty s epilepsii, pribézné se pfizplsobuje rozvoji novych poznatk( epileptologie
— novym Kklasifikacnim systémdm, rychlému zdokonalovani neurozobrazovacich
technik a geneticko-diagnostickych metod, vyvoji novych |é¢ebnych pfistupd,
rozsSifovani znalosti o pfi¢indch a podobé kognitivnich zmén vazanych na epilepsii Ci
presnéji epileptické syndromy.

Epilepsie je v zdsadé onemocnéni neurondlnich siti zajiStujicich zrani centralni
nervové soustavy a jejich funkci, ovliviiuje tak pfimou cestou zrani kognice a
chovéni jako celku, vCetné jejich vyvojové dynamiky (Wilson et al. 2015).

Podrobnym vySetfenim neurokognitivnino profilu pacienta ziskame tedy
informace smérfujici prave k jeho epileptickému onemocnéni a pfindSime je jako
specificka data do neurologovy komplexni diagnosticko-terapeutické tvahy. Sméruji
k ur€eni povahy epileptického onemocnéni, poukazuji na dopady epileptogennich
procesl na kognitivni funkce. Sou¢asné poznani zac¢ina chapat neuropsychologickou
problematiku jako jednu z komorbidnich k epilepsii. Kognitivni obtize mohou byt
nasledkem epileptického onemocnéni, ale mohou rozvoji epilepsie i predchéazet,
mohou byt tedy spolecné s ni disledkem shodné zakladni patologie (Hermann et al.
2018).

Z&kladni role neuropsychologického vysetfeni v epileptologii tedy spoCiva v
posouzeni integrity cerebro-kortikalni organizace vymezenim oblasti s neporusenou
funkCnosti od oblasti dysfunk&nich (Berl et al. 2017).Diagnosticky pfinosné je i
dlouhodobé sledovani vyvoje kognitivniho profilu, umoziiuje monitoraci pribéhu
epileptického onemocnéni, posuzovani Uspésnosti medikacni lécby ¢&i dalSich
zvolenych lé€ebnych strategii (Wilson et al. 2015). Role neuropsychologa je také
psychoedukacni, pacientim a jejich rodindm s vysledky neuropsychologického
vySetfeni pfedava informace o dopadech epilepsie na jeho vykonové schopnosti,
edukacni ¢i pracovni zafazeni. Resi také témata tykajici se pfidruzené problematiky

psychosocialniho charakteru.



Historie
Problematika kognice je nedilnou soucésti medicinskych znalosti o epilepsii,

v dobé nedostupnosti adekvatni 1éCby se jednalo o onemocnéni doprovazené
progredujici kognitivni deterioraci Ustici v demenci. Uz na pocCatku 20.stoleti
vznikaly studie poukazujici na zvlaStnosti pamétovych procesd, resp. poruchy
znovupoznani (,zmateni nového se starym*“ v podobé faleSné positivni chybovosti
ve zkousSce schopnosti rekognice) pacientl ,vyrazné dementnich® a nenachazenych
u pacientdl ,pomérné normalnich a zdravych jedincd. S pfichodem prvnich
standardizovanych psychodiagnostickych pomdcek mohly vzniknout sdéleni
~psychomotrického“ charakteru, jako byla prace z r. 1912 uzivajici narodni versi S-B
testu. Autofi Walin s kol. konstatovali, Ze (uzito sou¢asné terminologie) ve srovnani
se skupinou mentélné retardovanych je mezi epileptiky zvySeny vyskyt lehce
mentalné retardovanych a nizsi procento téZce retardovanych (definovano mentalnim
vékem) (Loring 2010).

Hlavni  hybnou silou vrozvijeni poznatkl  neuropsychologie
v epileptologii jsou dlouhodobé potreby epileptochirurgie. Prvni
epileptochirurgicky vykon moderni historie uskutecnili v roce 1886 Victor Horsley a
John Hughlins Jackson. Velkym prikopnikem se v této oblasti stal ve 40. a 50. letech
minulého stoleti Wilder Penfield. Jeho domovsky Montreal Neurogical Institute byl
jedine¢ny dlirazem na minimalizaci pooperacnich kognitivnich deficitd, k ¢emuz vedla
cesta pres Uzkou spolupraci neurologie, neurochirurgie a neuropsychologie,
pfikladem miZe byt testovani dominance fecovych a pamétovych funkci s vyuzitim
selektivni hemisferalni anestezie (Wada test, 1955). S rozvojem techniky nasledoval
v 70tyh a 80tych letech rozvoj druhé generace epileptochirurgickych pracovist, kde
neuropsychologie hrala velmi podstatnou ulohu (Loring 2010).

Systematicky se pocate€¢né (a nasledné dlouhodobé) zabyvala pfedevSim temporalni
epilepsii, ktera je lokalizaci, strukturalni patologii a neurokognitivni komorbiditou
relativné homogennim epileptickym syndromem (Helmstaedter 2011).

Vznikly stéZejni teoretické poznatky, jako napf. hippokampélni model
paméti, vyzkumna i KklinickA prace generovala zakladni otdzky narokl na
diagnostické nastroje, na podobu prfedoperacni diagnostiky, pfinesla téma hodnoceni
kognitivnich rizik vykonu a moznosti predikce pooperacnich deficitli, potfebu

pooperacniho  sledovani dlouhodobého charakteru. Naformovala zaklad



universalniho pfistupu neuropsychologického uvazovani v pojmech ,materialni
specifita” (loziskova specifita — lokalizacné specifické deficity) a ,kongruece” nalezu
neurokognitivniho deficitu s umistnénim epileptogenni zony, pfesnéji s lokalizaci
strukturalni patologie. Odchylky od kongruence v pfedoperacnich nélezech jsou
podle téchto principll chapany jako signaly vétsi pravdépodobnosti vzniku
neoCekavanych dysfunkci (operaci bude poSkozena funkéni struktura) ¢i patologie
rozSifené za hranici oznacené epileptogenni zény (v pfipadé tempordlni epilepsie
nejCastéji riziko pfitomnosti bilateralni mezioteporalni sklerozy pfi zachyceném
unilateralnim epileptickém fokusu). MysSlenka je elegantni ve své jednoduchosti,
nicméné zavisla na predpokladech, které se zdaji byt pfi souCasném stavu poznani

jiz pfekonény (Loring 2010).

Soucasnost

Neurozobrazovaci techniky se stale zdokonaluji ve své vytéznosti, nicmené i
presto, ne-li pravé proto, trva tlak na schopnost neuropsychologa spolehlivé
detekovat deficity asociované s lézi ¢i dysfunkéni strukturou v réiznych ¢astech
kary.

| nadale je neuropsychologie uzivano k monitoraci efektu invazivnich zéakrokd,
rizikovych pro potencialni poSkozeni mozkové tkané.
S urcCitymi limity vsouCasné dobé umime neuropsychologickym vySetfenim
detekovat dysfunkce lateralizované v pravé x levé hemisféfe, dysfunkce asociované
s centralni oblasti, frontalnim, parietalnim, okcipitalnim, temporalnim lalokem Cci
temporo-mesialnimi strukturami. Nicméné vybér, uZiti a interpretace testu cileného
na specifickou funkci vyZaduje zvazeni faktor( jako jsou neurovyvojové znalosti,
znalosti procest plasticity, kompenzacnich a Gzdravnych mechanism(, dokonce i
genderové rozdilnosti. Sou€asné je tfeba vést v patrnosti motivacni charakteristiky a
faktory spojené s mentalnim zdravim jako takovym. Neni mozZné opominout fakt, Ze
kortikdlni funkce jsou komplexniho charakteru, hierarchicky strukturované a
navzajem na sobé zavisejici (Helmstaedter 2011)

Smysluplné neuropsychologické vySetreni pacientl s epilepsii nemUze byt
l[imitovano na pouhou administraci testového materialu. Pokud je napf.

provadéno v dobé, kdy je pacient exponovan vysokym davkam antiepileptik, vysledky



mohou byt timto faktem zkresleny a snadno podcenovat jeho realné schopnosti. Musi
tedy jit o syntézu testovych vysledkl se znalosti SirSich neurologickych souvislosti a
souvislosti  klinicko-psychologickych, vcetné zohlednéni anamnestickych udajl
(Wilson et al. 2017).

Vyzkum

Neuropsychologicky vyzkum, jak jiz bylo zminéno, byl podnécovan
predevSim rozvojem epileptochirurgie a pak také pfichodem novych antiepileptik
béhem 60tych a 70tych let. V poslednich dekadach se vyzkumna Cinnost rozrostla,
prohlubuje se porozuméni mechanismim vzniku epilepsii, propracovavaji se
etiologické modely kognitivnich postizeni u epileptickych syndrom(. Zakladnimi
otazkami i tak ale zlstavd, zda podstata tkvi ve statické ¢i dynamické patologii
centralni nervové soustavy, epileptické aktivité tkané (jak v terminech zachvatové Ci
interiktdlni  aktivity), antiepileptické medikaci ¢&i psychiatrické komorbidité
(Helmstaedter 2011).

Neuropsychologie mize sehrat kli¢ovou roli pfi specifikaci fenotypu pacient(
s epilepsii v navaznosti na translacni vyzkum zabyvajici se urCenim genetického
pozadi onemocnéni ¢i farmakogenomickymi prediktory Uspésnosti 1éCby. Bude také
vice vyuZita k uréeni tize onemocnéni a funkénich deficitli spojenych s nové vzniklou

i postupuijici patologii mozkové tkané Ci s neuronalnich siti (Loring 2010).

1.1.1 CILE NEUROPSYCHOLOGICKEHO VYSETRENI

V soucasné dobé je v epileptologii cilem neuropsychologického vySetreni
identifikovat s epilepsii spojené kognitivhi poSkozeni a jeho etiologickou
navaznost na lézi, aktivni epilepsii, medikaci a emocni status, bez opomenuti
neurovyvojového ramce zohlednujiciho vék pocCatku onemocnéni a kapacitu
mozkové tkané k reorganizaci a rozvinuti kompenzacénich mechanismi (Vogt et al.
2017).

V epileptochirurgii by souCasné meélo pfrispét Kk predikci rizik rozvoje
pooperacénich deficitd. Hlavnim vychodiskem je pfedoperaCné stanoveny

neurokognitivni profil odrazejici funk&ni integritu resekované tkané na jedné strané a



vymezujici nezasazené struktury na strané druhé. Senzitivni neuropsychologicka
diagnostika spoleCné se stale se modernizujicim neurozobrazenim, sofistikovanymi
technikami  hodnoceni neinvazivni i invazivni monitorace a pokroCilymi
neurochirurgickymi pfistupy pfindSeji moznost selektivnich a individualizovanych
operacnich feSeni omezujicich se na odstranéni dysfunk¢ni tkané pfi maximalnim
zachovani té funk¢ni (Helmstaedter & Witt 2017).

V rdmci pooperacni péce neuropsychologické vySetfeni objektivizuje kognitivni
vystupy, indikuje psychorehabilitacni péci a minimalizuje rizika vzniku naslednych
kognitivnich deficitl (Vogt et al. 2017).

1.1.2 OBSAH NEUROPSYCHOLOGICKEHO VYSETRENI

Kognitivni profil
Z&kladni doporuceni ILAE zni, zZe neuropsychologické vySetfeni zahrnuje
posouzeni jadrovych kognitivnich domén, podle ¢lenéni, které je povazovano za

universalni (Wilson et al. 2017), blize tabulka ¢.1.

Kognitivni domény
VSeobecny Odhad premorbidni intelektové vykonnosti
intelekt Aktudlni intelektova vykonnost

Pozornost a L o
Pozornostni vydrz, selektivni a délena pozornost

kognitivni

Psychomotoricka rychlost
rychlost

Uceni, kratkodobé a dlouhodobé vybaveni, znovupoznéani
Autobiograficka, prospektivni a sémantickad pamét

R0zné typy verbalniho a neverbalniho materialu
Porozuméni feci, verbalni vyjadiovani, slovni zasoba,
opakovani

Prostoroveé

VizuopercepcCni a vizuokonstru€ni schopnosti
funkce




Pracovni pamét, fluence, verbalni a neverbalni Gvaha,
SRR kognitivni flexibilita (switching), planovani a kognitivni odhad
a socialni vnimani

Senzorické a Senso-motorické vnimani a reaktivita, manualni zruc¢nost,
motoricke funkce RSIER:RIEVE

Akademicka . o
Cteni, psani, pocitani

uspésnost

Psychologické domény
Osobnost Osobnostni diagnostika

Nalada Deprese, uzkosti

Nahled na nemoc, copingové strategie
Chovani Kvalita Zivota a psychosocialni zaclenéni

Screening dalSi psychiatrické symptomatiky

Tabulka €.1. Jadrové kognitivni a psychosocialni domény (Wilson et al. 2015)

Z pan-Evropského projektu E-PILEPSY revidujicich praxi 13 referencnich a
15 pfidruzenych center pro lécbu epilepsie iniciovaného a podporovaného EU
Agency for Health and Consumers s cilem zajistit dostupnost epileptochirurgie napfic
EU vyplyva, Ze neuropsychologicka praxe mezi jednotlivymi centry, natoZz mezi
jednotlivymi staty, je velmi rozli¢na.
Autofi pfehledu upozornuji, Ze otazky v dotaznikovém Setfeni byly formulovany jako
otazky oteviené, takZe dand data nemusi byt plné representativni a udavané
frekvence mohou byt podhodnocujici (Vogt et al. 2017).

Dle udajlii jmenovaného prizkumu je patrno, Ze na rozdil od uZivanych
protokolll a testovych technik, konsensus ohledné vybéru hodnocenych
funk&nich domén v ramci vySetfeni pacienta s epilepsii viceméné existuje.
Dany stav je podle dostupnych zprav zohlednujici i tdaje z podobnych srovnavacich
studii v letech 1993, 2005 a 2010 (Helmstaedter et al. 2016)..

Vramci predoperacniho vySetfeni pro potreby indikacniho procesu
epileptochiurgickych programd se centra shoduji v nutnosti pokryt vySetieni oblast

paméti (96% respondentl), jazyka (82%), pozornosti (64%), exekutivnich funkci
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(64%), coz koreluje s faktem, Ze vétSina epileptochirurgickych kandidatd jsou pacienti
s temporélni epilepsii a nasledné pacienti s frontélni epilepsii. Ne tak vyrazna, ale
preci jen shoda panuje u oblasti vizuoprostorovych funkci (46%). O oblasti
inteligence se shodne 36% center praktikujicich epileptochirurgickou [éCbu.
Zajimavym néalezem je rozdil v dlirazu na testovani inteligence mezi centry s vékové
heterogenni skupinou pacientll, kde se o potiebé intelektového vySetifeni shodnou
v 27,8 %, zatimco mezi centry specializovanymi na détskou populaci panuje shoda

vyrazné vysSi (75%). Chovéani a ndladu posuzuje 14%, motorické funkce 9% (Vogt et
al. 2017).

Komorbidini patologie

Neni mozné zapomenout, Ze neuropsychologické vySetfeni je stale jesté
vySetfeni ,psychologické“. Ze sou€asti je i ziskani informaci o event.
komorbidni psychopatologii. Ze by mé&lo obsahovat i informace o pacientové
pohledu na onemocnéni a jeho mozna stigmata, hodnotit jeho zdroje pro zvladani
zatéze. Typicky, vySetfeni ma pokryt i vySetfeni nalady a ji zplsobenych komplikaci
— deprese a sebevraZzedné chovani, uzkost. Psychiatrickd komorbidita tohoto razu
je udavana az 30% (Wrench et al. 2004). Mezi pacienty s epilepsii je i relativné
vysoké procento pacientd s kombinaci epileptickych a  psychogennich
neepileptickych zachvatl. Literatura uvadi rozmezi od 5-30%, v zAvislosti na uzitych
diagnostickych kritériich a tykd se i epileptochirurgickych kandidatl. (Gonzalez
Otarula et al. 2017). Autofi nachazeji ve skupiné pacientl operovanych pro
farmakorezsitentni temporalni epilepsii 3,2% pacientl s kombinaci epilepsie a
psychogennich zachvatl pfedoperacné, a 3,6% pacientd, u kterych dosSlo k rozvoiji
PNES de-novo pooperacné (nezavisle na dosazeni bezzachvatovosti).

Psychosocialni ramec

Béhem  kontaktu s neuropsychologem by mélo zaznit i téma
edukacniho/pracovniho zarazeni, rodinného a socialniho zaclenéni. Za tim uc¢elem
byva zafazovan dotaznik kvality Zivota obvykle standardizovany pro pacienty

s epilepsii.
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1.1.3 FORMA NEUROPSYCHOLOGICKEHO VYSETRENI

Administrace testového materialu

Testovani by meélo probéhnout s pouZitim standardizovanych technik
s kvalitnimi psychomotorickymi vlastnostmi, jejichz vyhodnoceni se opira o aktualni
normativni Udaje zohlednujici demograficko-kulturni specifika. Ackoli je velmi cenné
uzivat stabilné stanoveny soubor testll, ¢im déal ¢etn&jsi je pfFistup vyuzivajici flexibilni
testovou baterii, tedy testovy zaklad obohaceny o metody zacilené dle indikacniho
zadani k vySetfeni. Umoznuje to peclivé posouzeni funk&nosti specifickych domén,
vychazejici z hypotéz vzniklych na zakladé klinického rozhovoru, pozorovani a
rozboru dosavadni pacientovy dokumentace (Helmstaedter & Witt 2017).

Zvlast pri praci s détskou populaci je tento pfistup dileZity, je tfeba volit techniku
adekvatné véku a mentalni Urovni testovaného, navic s potfebnou senzitivitou
k vyvojovym charakteristikam zjiStované funkce (Wilson et al. 2017).

Za soucCast neuropsychologického vySetfeni jsou povazovany i kvalitativni
psychodiagnostické techniky jako jsou rozhovor, pozorovani, shrnuti historie
kognitivnich a behavioralnich obtiZzi a subjektivnich dopad( onemocnéni na
kazdodenni Zivot. Patfi k nim i rozbor iktalnich a interiktalnich projevli spojenych
s frekvenci zachvatll a typem medikacni 1éCby. Ne vZdy je pacient ve stavu, ktery
umoziuje psychometrické testovani, kvalitativni rozbor u IlZka predstavuje relevantni
alternativu, stejné tak jako podrobny rozhovor s doprovazejici osobou (rodi¢em,
partnerem). Ten ale tak jako tak je dllezitym zdrojem podstatnych informaci, at uz o
snizovani vyznamnosti obtiZi Ci jejich zvySovani (agravaci) pacientem (Wilson et al.
2017).

Shrnuti vysledk( neuropsychologického vySetreni

Zprava z vySetfeni by méla obsahovat objektivni data o kognitivni funkénosti
napric jednotlivymi doménami, s popisem silnych a slabych stranek profilu vztazenym
k premorbidni Grovni. Soucasti by méla byt i Uvaha o faktorech ovliviiujicich testové
vysledky. Jednd se o heterogenni skupinu situa¢nich vlivd (pf. nalada, typ
antiepileptické medikace) a jejich plsobeni mize byt rlizného razu (pf. trvalé Ci

doCasné, nevratné i ozdravné), podrobné propracované na obr.¢.1.
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Fixed Factors
Neuropsychological Remedial Factors
P‘&ltufe of underlying pathology Test Profile
- - Medication
Interictal/subclinical
EEG abnormalities
Seizure control
Mood

Motivation

Quality of sleep
Proximity of last seizure
to assessment
Course of Disease
History of status epilepticus
History of generalised seizures
History of head injuries/comorbidities

Obr.¢.1: Faktory ovliviiujici testové vysledky neuropsychologického vySetfeni (Wilson
et al 2015)

Z vySetfeni by méla vyplynout i zpétnd vazba pro pacienta a jeho blizké, rodinu.
Vysvétleni zjisténych souvislosti kognitivnich obtiZi s jejich neurobiologickou povahou
mdze byt i pfimym psychoterapeutickym benefitem, doporuceni dalSiho sledovani a
jeho Casového horizontu vnasi nédhled na moznou dynamiku zjiSténych
nerovnomeérnosti  profilu.  Prospéch  pfindSi  informace o  moZnostech
psychorehabilitacnich aktivit, podpdrnym je i navrzeni modifikaci (jsou-li na misté)
vzdélavaciho €i pracovniho procesu. Pokud je tfeba, maji zaznit i doporuceni
cilenych systematickych psychoterapeutickych aktivit k zajisténi co mozna nejméné
problémové adaptace na zavazné onemocnéni, jakym epilepsie bezesporu je (Wilson
et al. 2015).

1.1.4 INDIKACE NEUROPSYCHOLOGICKEHO VYSETRENI

Potfeby vstupniho vySetfeni

Pfitomnost kognitivnich obtizi je patrna az u poloviny pacientll s Cerstvé
diagnostikovanou epilepsii (Witt & Helmstaedter 2012). Skreeningové vySetfeni je
tedy doporucovano u vSech détskych i dospélych pacientdl v dobé stanoveni
diagndzy s cilem vytipovat budouci kandidaty podrobnéjSiho neuropsychologického
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vySetfeni. Zaroven dojde ke stanoveni zakladni Urovné kognitivni funkénosti, ke
které je mozno vztahovat vysledky dlouhodobého sledovéni v pfipadé, Ze si to typ
daného epileptického onemocnéni v budoucnosti vyzada. SoucCasné je pfi této
prileZitosti mozné zacit s edukacnimi aktivitami pacienta a rodinnych pfislusnik(
nebo psychosocialni podporou. U déti pak s intervencemi sméfujicimi ke zdarnému
zvladnuti Skolnich narokd.

| kdyZ primarné posuzujeme kognitivni profil bez ohledu na etiologické uvahy
spojené se zachvatovym onemocnénim, prvni zndmky lokalizacné specifickych
oslabeni ¢i pocinajicich deficitd mohou byt pouZzitelnymi indiciemi k véasnému

syndromologickému zafazeni pacientovy epilepsie (Wilson et al. 2017).

Potfeby objektivizace vykonovych obtizi

Skreeningova vysetfeni ¢asto odhali, Ze kognitivni obtize se tykaji i pacientd
s epilepsiemi  dfive  povazovanymi za benigni, jako napf. idiopaticka
generalizovanaepilepsie.  Nachazeny jsou zde pfedevSim poruchy pozornosti a
exekutivnich funkci (Loughman et al. 2017). Naproti tomu u jinych typl epilepsie jsou
kognitivni dopady CcastéjSi a zavaznéjSi, je tfeba odliSit dil¢i deficity
neuropsychologického profilu od generalizovaného postizeni mentélnich
schopnosti, které se mlize rozvijet plizivé.
V pfipadé fokalni epilepsie je neuropsychologické vySetfeni indikovano i s cilem
prvotniho zmapovani eventualné atypické organizace konkrétnich neurokognitivnich
funkci, miZe poukéazat napf. na reversni usporadani dominance center feci (Wilson
et al. 2017).
Casto je tfeba odliSit subjektivni stesky pacienta & rodiny od objektivnich
vykonnostnich propad(. Ty navic nemusi byt primarné vazané na zachvatové
onemocnéni, ale na komorbidni psychiatrickou symptomatiku v podobé& poruchy
nalady Ci Uzkosti. Pak je tfeba pracovat s redlnym plvodem kognitivniho oslabeni a
zajistit adekvatni medikacni IéCbu (Rayner et al. 2010).
Specifickou otdzkou détské populace je vyvojové opozdovani, zmény vyvojovych

trajektorii, Cemuz se budeme vénovat v samostatné kapitole dale.
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Potreby klinické praxe

Z citovaného mapovani neurpsychologické praxe vyplyva, Zze kromé prfedoperacni
diagnostiky jako takové, ve velké Casti center pfichazi zakazka na monitoraci
Gcinkd antiepileptické terapie (68%), testovani transientni kognitivni poruchy
zplsobované elektrograficky prokazanymi epileptickymi vyboji (56%), posouzeni
iktdlnich (20%) i interiktalnich (12%) deficitd. PFi suspekci na nutnost kognitivni
rehabilitace odesila k neuropsychologickému vySetfeni 32% dotazovanych, pfi
Gvahach o néasledné psychiatrické péce 24% sledujicich neurologl (Vogt et al.
2017).

Potreby epileptochirurgie

V epileptochirurgii je neuropsychologické vySetfeni nepostradatelnou soucasti
predoperacni epileptochirurgické diagnostiky i  pooperacniho sledovani nejen
teoreticky. Realizovano je kromé jednoho ve vSech centrech UCastnicich se
dotazovani.

Indikovano je ve vSech zucastnénych centrech s otdzkou o lokalizaci
funk¢niho deficitu (100%) a evaluaci obecné kognitivni vykonnosti ve vétSiné z nich
(92%). Neuropsychologické vySetfeni nemusi byt samo o sobé konecnym vyjadienim
o funk&ni integrité korovych oblasti, nalez atypického profilu (nejcastéji mnestickych
funkci) opraviuje k suspekci o atypiich hemisferalni dominance. 50% z oslovenych
center jej chape jako kritérium nutnosti objektivniho posouzeni dominance fecovych
¢i pamétovych funkci dalSim vySetfenim, at' jiz funk¢ni magnetickou rezonanci nebo
WADA testem.

Vysledky jsou v rdmci epileptochirurgické rozahy uZity v ivahach o vhodnosti
(88%) a rozsahu (36%) operacniho vykonu. (Vogt et al. 2017).

1.2 NEUROPSYCHOLOGICKE VYSETRENI DETSKE EPILEPTOLOGIE

| v détské epileptologii je neuropsychologické vySetfeni nedilnou soucasti
komplexni neurologické péce. Ve shodé s obecnymi principy neuropsychologie i
v pfipadé détské populace jde o dodani informaci sméfujicich k porozumeéni
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organizaci a lateralizaci korovych funkci, a to i ve vztahu k lokalizaci epileptogenni
zény. Stejné jako u dospélych podrobnym rozborem kognitivniho profilu slouzi k
vymezeni intaktnich a oslabenych oblasti, umozni porozuméni funk¢ni integrity
epileptogenni zény a neepileptogennich okrskd mozkové tkané.

U détskych pacientll jsou navic vysledky vySetfeni zdrojem k Gvaham o
dopadech epileptogenniho procesu na prlbéh neurokognitivniho vyvoje. P¥i
zvazovani pfipadné epileptochirurgické IéCby nastini potenciondlni rizika opera¢niho
vykonu i v terminech neurovyvojového zrani. Vstupni vykonovou uUroven je tfeba
zasadit i do kontextu dosavadniho vyvojového tempa, interpretace pooperacniho
sledovani by jinak byla ¢astecné limitovana a hodnoceni vystupl epileptochirurgie ne
zcela kompletni (Berl et al. 2017).

1.2.1 SPECIFICKA TEMATA DETSKE NEUROPSYCHOLOGIE

Ackoli je epileptochirurgicka lécba détskych pacient( realizovana celosvétoveé jiz
po nékolik dekad, neni z neuropsychologického hlediska pfesné jasné optimalni
naCasovani zakroku. Védomosti o idealnim bodé neurokognitivniho vyvoje, ve
kterém by meélo dojit k realizaci epileptochirurgického vykonu nejsou povaZzovany
za dostatecné.

Existuji vyzkumy, které naznacuji, Ze Casna epielptochirurgie vede k lepSim
neurovyvojovym vystupdm (Freitag & Tuxhorn 2005; Honda et al. 2013), jiné zase
dokladaji, Ze déti, které jsou v dobé epileptochirurgie starsi, jsou nasledné kognitivné
zdatngjSi (Puka et al. 2017). Neni tedy znamo, jestli existuje klicovy vék, ve
kterém by epichirurgickéa intervence byla nejefektivnéjsi. Zlstava otazkou, jestli
je vzajmu ditéte Cekat do doby, kdy bude konkrétni kognitivni schopnost vyvojové
ustalena, nebo jestli je pfinosnéjSi vyjmout epileptogenni tkan co nejCasnéji a zajistit
tak dané funkci optimalné;jSi vyvojové podminky.

Kognitivni vyvoj neni rovnomérné plynouci proces, jednotlivé funkce se
rozvijeji s odliSnym naCasovanim a v odliSném tempu. Pravé proto je tfeba znat
signdly o naruseni prdbéhu fyziologického neurokognitivniho zrani, podle
kterych je tfeba se Fidit pfi volbé adekvatniho ¢asu zasahu, ktery by mél byt cileny na

minimalizaci vznikajicich deficitl. Za takové signaly jsou povazovany vykonostni
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stagnace (plateau) nebo poklesy detekované opakovanym neuropsychologickym
sledovanim (Blume 2006).

Stejné tak je tfeba znat pravé zminény maturacni proces vyvoje

jednotlivych kognitivnich funkci. Znalosti o pribéhu rozvoje lateralizace a
lokalizace mame limitované, neni zmapovano, které korové oblasti, jakou mérou a
ve kterém obdobi ontogeneze jsou zapojeny.
Neni tedy jednoznaCné patrno, jestli se rozhodnuti o nacasovani
epileptochirurgického vykonu ma fidit i podle lokalizace epieleptogenni zony.
V praxi mize takova otdzka vypadat nasledovné — je vyhodnéjsi brzka intervence
v pfipadé, Ze epileptogenni ohnisko je lokalizované v oblasti s kratSim vyvojovym
oknem (pf. fe€ a temporélni 1éze) nebo u ohniska s delSi vyvojovou periodou
dozravani (pf. exekutivni funkce a léze ve fronalnich oblastech)? Tyto avahy
vychazeji ze zjisténi, Ze stav vyvoje kognitivnich schopnosti v dobé vzniku
epileptickych zachvatd ovliviiuje, zda se rozvine ¢i nerozvine jejich deficit (Gonzalez
et al. 2014) .

DalSi otazka, na kterou zatim neni zndma jednoznacna odpovéd, se tyka
pribéhu IéCby antiepileptiky. MA& byt epileptochirurgie realizovana co nej¢asnéji od
identifikace léze i pfesto, Ze je zachvatova aktivita kompenzovana medikacné?
Neboli i kdyZ Ize dosahnout dostate¢né kontroly zachvatd antiepileptickou medikaci,
mdze byt tento vystup vyvazen eventualnimi obtizemi plynoucimi z vedlejSich G¢ink(

antiepileptik (Loring et al. 2007).

1.2.2 PSYCHODIAGNOSTICKE NASTROJE DETSKE NEUROPSYCHOLOGIE

Podstatnou otazkou je vybér konkrétni testové metody, jeji adekvatni volba je

v koneéném disledku v rukou vysetfujiciho neuropsychologa.

Pfi volbé néstroje plati obecny narok na vysokou metodologickou kvalitu
pouzité psychodiagnostické pomucky. U déti navic klademe d(raz na vysokou
senzitivitu k vyvojovym charakteristikdm testované funkce a velmi presné

normativni Udaje.
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Mezinarodni snaha po systematizovanych vyzkumnych studiich cilenych na
moznost pracovat s vétSimi soubory pacientl vyviji tlak na hledani nastrojli, které
budou maximalné efektivné mapovat funkénost konkrétnich oblasti mozkové kdry.
Jako prvni byl u€inén krok ke konkretizaci dosavadni praxe jednotlivych pracovist,
v détské neuropsychologii panuje velka diversita pouzivanych technik.

V souladu s historickym trendem jsou opét hybnou silou potfeby
epileptochirurgické praxe. V rdmci aktivit Pracovni skupiny pro chirurgickou léCbu déti
s epilepsii Mezinarodni ligy proti epilepsii (ILAE Pediatric Surgical Task Force)
probéhlo vletech 2014-15 prvni mezinarodni srovnavaci souborné dotazovani
cilené prednostné na odborniky pracujici s détskou populaci (Berl et al. 2017).
Podafrilo se zaijistit ucast 19 zemi, véetné zastupcl asijského (Thaisko) a afrického
kontinentu (Jihoafrickd republika). Pfedchozi projekty mapujici realnou podobu
neuropsychologické diagnostiky v epileptochirurgii byly cileny na centra pro IéCbu
epilepsie obecné, a pouze 17% z nich se hlasilo k systematické praci s pacienty

mladSimi, nez adolescentnimi.

Co se tyCe obsahu vySetfeni, jednotliva neuropsychologickd pracovisté se
v podstaté velmi shoduji vdoménach, které povaZzuji za podstatné hodnotit. Vic
nez 90% shoda panuje ohledné nutnosti vyjadfit se k intelektové vykonnosti,
posouzeni fe€i, pozornosti a exekutivnich funkci, paméti. Déle je béZné testovani
Skolnich dovednosti (72%), socioemocniho vyvoje (76%), adaptivniho chovani
(74%). Nékde je posuzovana kvalita Zivota (37%), ojedinéle je pozornost vénovana

posouzeni hodnovérnosti udavané symptomatiky (19%).

Testové techniky uzivané v jednotlivych doménéch

Prestoze byla, stejné jako v predeslych a vy$e zminovanych prlizkumech,
velka konsistence mezi dotazovanymi o tom, jaké domény maji byt hodnoceny,
tak vSeobecny souhlas o konkrétnich diagnostickych technikach patrny neni,
predevsim pfi srovnani zvyklosti v anglicky a neanglicky mluvicich zemich.

Relativni frekvence uzité techniky jsou sice nizSi, ale podobné v obou
podskupinach. Minimalné jedna technika je vzdy vkazdé doméné uZivana
s vétSinovou frekvenci. Nejvy8Si shoda mezi vSemi pracovisti existuje v pouzivanosti

wechslerovskych Skal v rAmci méfeni intelektové vykonnosti. Stejné tak v nékterych
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doménach prevlada hodnota nékterého z indext z wechslerovy $kaly nebo vykon v
konkrétnim subtestu — pf. pro posouzeni domény vizualniho vnimani je uzivan index
percepcniho uchopeni.

SoucCasné se mezi uzivanymi technikami nachazeji vyvojové Skaly uzivané
k testovani vyrazné vyvojové opozdénych pacientll ¢i testy neverbalniho charakteru
pro déti s poruchami feci, pf. v€etné Grifithové Skaly mentalniho vyvoje. Objevuje se i
pouzivani starSich versi bézné uzivanych Skal pf. WISC-Ill, Bayley Il, Casto

z ,historickych® ddvodd.

V tabulce €.2 pfedkladame 19 technik nejvyuzivanéjSich v anglicky mluvicich

zemich. Jedna se vzdy o ty snejvy§Sim procentudlnim zastoupenim v kazdé
z domén a dalsi techniky uzivané minimalné s 75% shodou respondent(.

Soucasné pridadvame techniky doporucené jako zakladni diagnosticky standard
v USA.

Intelektovy vykon

WISC- IV ° Wechslerova inteligencni Skala pro déti, IV revize

WAIS-IV ° Wechslerova inteligencni Skala pro dospélé, IV revize

Wechslerova inteligencni Skala pro déti pfedskolniho
WPPSI-IV ° _

veéku, IV. revize

Bayley Il ° Bayleyoveé vyvojové Skaly, lll. revize

Mullen ° Mullen Scales of Early Learning

Reé

A Developmental NEuroPSYchological Assessment, Il
NEPSY-II »

edition

BNT ° The Boston Naming Test

DKEFS VF Delis-Kaplan Executive Function System,verbal fluency
PPVT-4° Peabody Picture Vocabulary Test, Fourth Edition
COWA Controlled Oral Word Association Test

Vizuomotorickeé funkce, jemné& motorika

Reyova komplexni figura

Beery-Buktenica Developmental Test of Visual-Motor
Beery VMI _
Integration
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Grooved Pegboard

Grooved Pegboard Test

Test °

Pozornost a exekutivni funkce

BRIEF ° Skala hodnoceni exekutivnich funkci u déti
WCST ° Wisconsinsky test tfidéni karet

DKEFS Delis-Kaplan Executive Function System
Conners CPT ° Conners Continuous Performance Test

Trail Making Test Test cesty

Pamét a uCeni

RCFT Rey Complex Figure Test and Recognition Trial
CVLT-C° California Verbal Learning Test for Children
Socioemocni symptomatika

Behavior Assessment System for Children, Second
Edition

CBCL"° The Child Behavior Checklist

Adaptivni chovani

BASC-2

ABAS-II Adaptive Behavior Assessment System
VABS-2 Vineland Adaptive Behavior Scales, Second Edition

Sib-r ° Scales of Independent Behavior — Revised

Tabulka €.2: Pfednostné pouzivané techniky détské neuropsychologie
Cesky pojmenované = dostupné v CR v nérodni versi
° oznaCené ty doporucené NINDS

PfestoZze se respondenti podle svych odpovédi nefidili ve vybéru technik
doporucenimi institutu pro vytvareni standard( v péci o neurologické pacienty (The
National Institute of Neurological Disorders and Stroke - NINDS), 11 ztéchto 19
psychodiagnostickych metod jsou ve skutecnosti ty doporuCované.

Typicka procedura neuropsychologického vySetfeni v
détské epileptochirurgii

Naprosta vétSina (91%) déti v rdmci procesu epileptochirurgické indikacni
avahy prochazi i vySetfenim neuropsychologickym. Pro téméf vSechna centra
(99%) je spodni vékova hranice pro testovani pacientl 2,5 roku véku, mnoho z nich

(63%) testuje i déti dol roku véku, popfipadé mladSi. Pooperacni
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neuropsychologické vySetfeni je soucasti poskytované péce bézné (v 90%), centra
vSak nejsou jednotna v intervalu odstupu od vykonu. Nékde probiha standardné po 1
roce, nékde 2 roky po provedené epileptochirurgii.

VétSina dotazovanych (92%) se shoduje, Ze vySetfeni trvd minimalné 3 hodiny prace
s pacientem. 60% kolegl provadi testovani v jednom sezeni, dalSich 30% testuje ve
dvou sezenich, ostatni i ve vice.

Obdobné vétSina testovani (91%) probiha systematicky s baterii sestavenou
z konstantné uzivanych technik, i kdyZ jsou mezi nimi alternativni metody volitelné
dle véku, Ci mentalni drovné vySetfovaného. Neékterd pracovisté praktikuji dle
potfeby i vySetfeni cilena jen podle lokalizace epileptogenni zény, nebo zohledni Cas,

ktery je na praci prave k dispozici.

DalSi aktivity neuropsychologie spojené s epileptochirurgii
Neuropsycholog je C¢lenem epileptochirurgického tymu, na jehoz
pravidelnych indikacnich seminafich presentuje zavéry svych vysetfeni. Casto se
v rdmci tymové spoluprace Ucastni realizace funkéniho pamovani kognitivnich funkci,
napf. pfi WADA testu, funkéni magnetické resonance, intraoperacniho mapovani
kortikélni lokalizace feCovych funkci.
RozSifovani objektivnich védeckyh poznatk(li o epileptochirurgické IéCbé je Gzce
spjato s klinickou praxi epileptologickych center, neuropsychologii nevyjimaje.
Neuropsycholog tedy participuje na vyzkumné c€innosti. V sou€asné dobé se
jevi jako jedna zvelmi palcivych otazek potfeba odpovidajici vybavenosti
neuropsychologickymi diagnostickymi néstroji. Neni pfekvapenim nizk& mira
konzistence uZzivanych technik mezi anglicky a neanglicky mluvicimi zemémi. Neni
Uplné mozné uZivat kulturné odlisSné psychodiagnostické pomlicky, bez adekvatnich
validizaCnich a standardizaCnich studii. Tvorba narodnich versi neni ale Casto
velkymi vydavatelstvimi podporovana, resp. je velmi finanéné nakladna. Pfekonani
téchto bariér by mohl zajistit vznik mezikulturnich multijazykovych technik s moznosti

mezinarodné uzivanych norem.
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1.3 EPILEPSIE

Epilepsie je definovana jako onemocnéni mozku charakterizované jednak
trvalou predispozici generovat epileptické zachvaty a jednak jejich neurobiologickymi,
neuro-kognitivnimi a psychosocialnimi disledky. Epilepticky zachvat je Mezinarodni
ligou proti epilepsii (ILAE, Fisher et al. 2005) definovan jako pfechodné Kklinické
pfiznaky a/nebo symptomy vznikajici jako nasledek abnormalné excesivni a/nebo
synchronni aktivity neuronll. Prevalence epilepsie je udavand mezi 0,5 — 1%
populace, patfi mezi nejcastéjSi neurologickd onemocnéni.

Etiologie epilepsie je heterogenni. Mezinarodni klasifikace epilepsii a
epileptickych syndrom(l (ICEES, 1989) rozliSuje epilepsie a epileptické syndromy
podle etiologie na symptomatické, tedy je zndma presné definovand pficina;
idiopatické, kdy je etiologie je neznama, predpoklada se geneticky podklad; a
kryptogenni, chapano jako velmi pravdépodobné symptomaticka, ale bez znamé
priciny. Tato klasifikace byla v souladu se souCasnymi poznatky pozménéna, roku
2010 ILAE publikovala revizi soucasné terminologie a konceptll pro klasifikaci
epilepsii a epileptickych zachvatli (Berg & Millichap 2013). Nové je tedy epilepsie
z pohledu etiologie c¢lenéna na epilepsii genetickou (misto idiopatické),
strukturalné/metabolickou (misto symptomatické) a epilepsii s neznamou pfic¢inou
(misto kryptogenni), v ¢estiné vice v praci Nové klasifikace epileptickych zachvatl a
epilepsii ILAE 2017 (MarusicC et al. 2018).

Z&kladem terapeutického pfistupu pfi prvnim prodélaném epileptickém
zachvatu jsou v prvé fadé rezimova opatfeni v podobé pravidelného spankového
rezimu a vyvarovani se moznych provokacnich faktord, nejznaméjsim je konzumace
alkoholu. Diagndza epilepsie je stanovena po vyskytu jednoho ¢i spiSe dvou
spontannich epileptickych zachvatl a lécba spocivd v nasazeni dlouhodobé,
racionalné zvolené antiepileptickeé terapie (Koméarek 2003).

U velké ¢asti nemocnych mize byt takto dosazeno remise. Nicméné u 30%
pacientll se nepodafi ani pfi spravné Iécbé dosahnout bezzachvatového stavu. Jejich
epilepsie je povaZzovana za farmakorezistentni, nekompenzované zachvaty vedou
postupné ke vzniku dalSich funkCnich a strukturdlnich zmén mozku. PfidruZuje se

fada psychickych problémU i v Case mezi pavaty, postupné dochazi ke zhorSovani
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N4

kvality jejich Zivota. V tézSich pfipadech je vyZadovana opakovana nemocni¢ni nebo
i trvald Ustavni péce (Brazdil et al. 2011).

1.3.1 FARMAKOREZISTENCE, INDIKACE CHIRURGICKE LECBY

Z&kladnimi tématy farmakorezistence je délka trvani onemocnéni a jeho
[éCby, tedy jak dlouho musi onemocnéni trvat s neuspokojivé kompenzovanymi
zachvaty a kolik antiepileptik je tfeba vjeho léCbé vyzkouSet, nez bude pacient
povazovan za pacienta s refrakterni epilepsii. Plvodni vSeobecné rozsifené pojeti
povaZzovalo za farmakorezistentni ty paicenty, u kterych neni mozné docilit
prijatelného snizeni frekvence zachvatll pres dostate¢né dlouho vedenou adekvatni
[éCbu pfiméFfenym pocCtem antiepileptik, podavanych v maximalnich, pacientem jesté
tolerovanych davkach (Brazdil et al. 2011). Pojem pfijatelné sniZzeni zachvatl je
velmi individudlni. Pro nékteré pacienty i 1-2 z&chvaty za rok znamenaji negativni
spolecenské ¢i prosni ovlivnéni, u ditéte majiciho desitky zachvatll za den bude
snizeni na 1-2 zachvaty mési¢né povazovano za Uspéch. Pojem pfiméfeny pocet
antiepileptik neni pro klinickou praxi nijak presny. Klinické studie prokazuji, Ze po
nasazeni prvniho antiepileptika l1ze dosdhnout bezzachvatovosti témar u poloviny
|é¢enych pacientl, v pfipadé nelspéchu klesa pravdépodobnost remise po nasazeni
jiného 1éku na 10-15%, u dalSiho léku pak pod 5%. Efekt kombinované terapie
nebyva pfilis vyssi, byt Sance na remisi nikdy neklesne k nule (Kwan and Brodie
2000).

Mezinarodné pfijimana definice farmakorezistence byla publikovdna roku
2009 Mezinarodni ligou proti epilepsii: Za refrakterni pacienty povazujeme ty, u
kterych doSlo k selhani |éCby dvéma spravné nasazenymi antiepileptiky uzivanymi
v maximalnich tolerovanych davkach (Kwan et al. 2010).

Chirurgicka lécba epilepsie mize znamenat pro ¢ast refrakternich pacient(
Sanci na uplné vyléCeni, nebo alesponn vyznamné zvySeni kvality Zivota. Mezi
potencionalni kandidaty epileptochirurgie jsou fazeni nemocni s farmakorezistentni
fokélni epilepsii, svyjimkou epilepsie provazejici neurodegenerativni nebo

metabolické choroby. Jako fokalni zachvaty jsou oznaCovany ty zachvaty, u kterych
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prvni klinické projevy a prvni EEG zmény svédci pro zaCatek v neuronalnich sitich
limitovanych na jednu hemisféru, jsou tam bud lokalizované nebo Siroce
propagované. U nékterych pacientl mlZe byt pfitomno vice neurondlnich siti
zodpovédnych za vznik zachvatl, tedy se u nich mdze vyskytovat i vice typl
zachvatl, ale kazdy takovy typ zachvatu ma svUj staly konzistentni pocatek (Berg &
Millichap 2013).

Rozhodnuti o pfikroCeni k chirurgické |éCbé epilepsie je ovlivnéno fadou
faktord, na prvnim misté se fidi typem zjiSténé nebo predpokladané strukturalni
patologie mozku a souCasné schopnosti presné vymezit oblast zodpovédnou za
vznik zéachvatl. DalSim vyznamnym faktorem je vztah této oblasti k funkéné
podstatnym ¢astem kortexu, na coZ navazuje dikladna Gvaha o benefitech a rizicich
daného vykonu.

Chirurgické FeSeni by nemélo byt povaZovano za posledni moznost. U
nékterych typl epilepsie je Sance na vymizeni zachvatli po resekci az 90%, tedy
mnohem vySSi, nez u farmakoterapie (Engel 1999) . U mnoha lézi, zvlast v détske
epileptologii, I1ze ¢asné predikovat rozvoj farmakorezistence. Zejména u pacientd
s katastrofickou epilepsii ¢i epileptickou encefalopatii na podkladé nékteré z vice typl
kortikdlni malformace je epileptochirurgickd léCba nevyhnutelna a nékolikaleté
neuspésné hledani adekvatni kombinace antiepileptik je z hlediska kvality Zivota
nezadouci. Cetné zAchvaty, respektive pokradujici epileptogeneze, zpdsobi
zafixovani stavajicich kognitivnich i neurologickych deficitd (Brazdil et al. 2011).

1.3.2 PRINCIP EPILEPTOCHIRURGIE, EPILEPTOGENNI ZONA

Principem chirurgické 1éCby epilepsie je identifikace epileptogenni zény,
tedy oblasti mozkové tkané zodpovédné za vznik zachvatl a jeji pokud mozno
Uplné operacni odstranéni, po kterém dojde k vymizeni epileptickych zachvata.
Hypotéza o lokalizaci epileptogenni zony vznika jako prisecik vice typl informaci
vychéazejicich z vice typl diagnostickych technik. Neexistuje exkluzivni diagnosticky
test, ktery by danou oblast spolehlivé lokalizoval, jeji pfesny rozsah je znam s jistotou
az v priib&hu operace a teprve po vykonu je mozno konstatovat, zda se ji podafilo
odstranit kompletné.
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Ve vztahu k epileptogenni zéné jsou definovany dal$i oblasti mozkové kdry,
jejichz lokalizace je pro uspéch epileptochirurgické operace rovnéz nezbytna
(Rosenow et Luders, 2001). Symptomatogenni zéna je ¢ast klry zodpovédna za
klinické projevy pfi zachvatu (iktalni symptomatologii, semiologii). Mize se svou
lokalizaci ¢i rozlohou liSit od zény epileptogenni, protoze podoba zachvatu mize
odrazet Siteni epileptické aktivity z mista jejiho vzniku. Zéna pocatku zachvatl je
oblast mozkové klry, kde zacinaji zachvaty. Je soucasti epileptogenni zény, ale
rozsah epileptogenni zény je casto vétsi nez zdéna pocatku zachvatl. Po odstranéni
jedné zény pocatku zachvatl se mohou manifestovat doposud klinicky némé, ale
potencialné epileptogenni zény. Epileptogenni léze je ¢ast mozku, ktera vykazuje
znamky strukturdini abnormity na zobrazovacich metodach a je pfiCinou
epileptickych zachvatl. Rozsah histologickych zmén a tedy i potenciélni
epileptogenni zény ale mize lézi Siroce presahovat, viditelné 1éze byvaji oznacovany
pouhou ,Spickou ledovce“. Nicméné existuji i pacienti, u kterych resekce pouze casti
epileptogenni 1éze vedla k vymizeni zachvatll. Je také nutné mit na paméti, Zze ne
vSechny radiologicky prokazané léze musi byt pficinou epileptickych zachvat(.

Elekventni klra je oblast se znamou fyziologicky vyznamnou funkci. Cilem
resekéni operace je zachovani této oblasti. Jsou-li elokventni oblasti soucasti
epileptogenni zény, rozsah resekce omezuji. Jako zona funk&niho deficitu je
oznacovana ¢ast mozkové klry, ktera vykazuje v dobé& mezi zachvaty vypadek nebo
snizenou uroven jinak fyziologickych funkci ve srovnani s jinymi ¢astmi mozku. Tyto
funkéni abnormity mohou byt disledkem lokalni strukturdini epileptogenni Iéze, nebo
se miZe jednat o preneseny efekt abnormalnich neurondlnich okruhl a vlivu
epileptogennich vybojd. K lokalizaci zény funkéniho deficitu, podle typu poskozeni, je
pouzivano neurologického vysSetfeni, fyziologicka vySetfeni a funkéné zobrazovaci
metody. Do Uvah je zavzato i vySetfeni neuropsychologické (Jahodova, 2017).

1.3.3 DIAGNOSTICKE METODY V EPILEPTOCHIRURGII

Zobrazovaci metody

Chirurgicka 1éCba epilepsie vyznamné souvisi se zavedenim a modernizaci
zobrazovacich metod, zejména magnetické rezonance (MRI). MRI se uZiva

k ziskani obrazu o struktufe mozkové tkané, nepfinasi pro pacienta zatéz ionizujicm
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zafenim Vytéznost zavisi pfedevSim na technickych parametrech pfistroje (v
soucasnosti je standardem vySetfeni na pfistrojich s vykonem 1,5 a 3 Tesla), dale na
pouziti vhodnych sekvenci a specializovanych protokol(.. | pfes velmi pokrocilé
moznosti, neni u Casti refrakternich pacientll na MRI detekovana jednoznacna
epileptogenni |éze, prestoze jejich epilepsie je fokalniho charakteru. Existuji ale i
pacienti s mnohoCetnymi Iézemi, které nemusi byt vS8echny epileptogenni (Kudr et al.
2013).

Soucasti predoperacni diagnostiky jsou i funkéné zobrazovaci metody.

Jednofotonova emisni pocitacovd tomografie (SPECT) je nuklearné
medicinskad zobrazovaci metoda, jejim principem je stanoveni mozkové perfuze
v pribéhu zéachvatu (iktdlni SPECT) nebo v dobé mimo zachvaty (interiktalni
SPECT). U lezionalnich pacientll ma vyznam v potvrzeni zény zacatku zachvatd.
Tato oblast Ize zvyraznit slou¢enim vysledkd zobrazeni z iktalniho a interiktalniho
SPECT vySetfeni s vysledkem MR mozku metodou SISCOM (subtraction of ictal
SPECT coregistered to MRI; O Brien a kol., 1998).

Pozitronova emisni tomografie (PET) je také metoda nuklearni mediciny
principielné zaloZena na moznosti sledovani tkdnového metabolismu, v epileptologii
konkrétné distribuci glukézy, oCekavana epileptogenni zéna je interiktalné obvykle
hypometabolicka. Oblast hypometabolismu mdze byt svym rozsahem mnohem Sirsi
nez samotna EZ, mize tak odpovidat z6né funkéniho deficitu (la Fougere et al.
2009).

Funk&ni magnetickd rezonance (fMRI) pracuje na principu detekce zmén
lokalniho krevniho pritoku ve funkéné aktivnich oblastech mozku. fMRI je vyuzivana
pfi pfedoperacni lokalizaci motorickych, senzitivnich a senzomotorickych funkci a
dale k lokalizaci feCovych center. Pfi lokalizaci elokventnich oblasti pomoci fMRI je
nevyhodou, Ze nerozliSi mezi oblastmi pro funkci zcela nezbytnymi a oblasti
aktivované, ale pro funkci samotnou postradatelné. Nicméné je metodou
neinvazivni, na rozdil od pfimé kortikdIni stimulace. Ta je vSak vtomto sméru
presnéjsi. Diky fMRI mliZe byt u ¢asti dobte spolupracujicich pacient( podkladem pro
jednodoby vykon misto vykonu s implantaci intrakranialnich elektrod (Brazdil et all,
2011).
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Elektrofyziologické metody

Video-EEG je standardem u vSech potencionalnich kandidatd chirurgické
|éCby epilepsie. Kromé hodin zaznam( EEG kfivky se ziskaji i podklady v podobé
videozaznamu k podrobnému popisu projevll zachvatl a rozboru jejich klinického
pribéhu (semiologie). Iktalni EEG nalez umozni uréeni zény zacatku zachvatu, resp.
epileptogenni loZisko, idealné nachazejici se v blizkosti omezeného poctu
instalovanych elektrod. Casto ale zachvat zacina difizné nebo i multifok&lng, presné
urCeni zaCatku zachvatu je pouhou vizuélni analyzou EEG zaznamu nespolehlivé. Je
tfeba se zabyvat studiem prvnich klinickych pfiznaki a jejich ¢asovou korelaci s EEG
kfivkami. Formulace hypotézy o epileptogenni i symptomatogenni zoné zohlednuje i
znalost anatomického usporadani a funkce mozkové kiry a jeji konkrétni strukturalni
podobu ziskanou zobrazovacimi vySetfenimi.

Pro ur€eni rozsahu epileptogenni zony byva kromé posouzeni iktalniho vzorce
ddlezitd i avaha nad pfitomnosti a Cetnosti interiktalnich vyboji. Oblasti s jejich
vyskytem byvaji taktéZz zahrnuty do resekce, predevSim pro svlij epileptogenni
potencidl, tedy riziko sekundarni propagace epileptogenni aktivity Sifenim mozkovymi
drahami do dalSich oblasti CNS (Brazdil et al. 2011).

ZjednoduSené lze fici, Ze pacienti suniformnim typem zachvat(,
fokalnim nalezem na videoEEG a odpovidajicim nalezem na zobrazovacich
metodach v ne-elokventni mozkové kiafe jsou kandidati jednodobého
resekéniho vykonu. Naopak pacienti sne zcela jasné lokalizujicim nalezem
pomoci dostupnych neinvazivnihch metod, tedy pfedevsim (ale ne jenom) MRI —
negativni pfipady nebo pacienti s predpokladanou epileptogenni zény v Gzkém
kontaktu s elokventnim kortexem, jsou indikovani k video-EEG monitoraci pomoci
intrakranialnich elektrod. = Jednd se o invazivni monitoraci subdurdlnimi
(povrchovymi) ¢&i  interacerebralnimi  (hloubkovymi)  multikontaktnimi
elektrodami. Kromé sledovani iktalnich a interiktalnich zmén mliZe o epiletogenicité

tkdné svedcit i pfitomnost vysokofrekvencni aktivity (Brazdil et al. 2011).
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1.3.4 HODNOCENI VYSLEDKU EPILEPTOCHIRURGIE

K hodnoceni vysledku epileptochirurgickych vykonl se primarné vyuziva
Engelova klasifikace pooperaéniho vysledku. Usp&ch posuzuje s ohledem na
pfedoperacni stav pacienta, na frekvenci a typ predoperacnich zachvatll. Jde o
nejrozSifengjSi tfidéni, standardné udavané v odstupu dvou let od operace. Je
pouzivané snad ve vSech dostupnych publikacich o chirurgické léCbé epilepsie
(Engel J. 1993).

. tfida — Bez omezujicich zachvatl (s vyjimkou ¢asnych pooperacnich zachvat)
A. Zcela bez zachvatl od operace
B. Pouze neomezujici SPS (aury) od operace
C. Nékolik vétSich zachvatll po operaci, nasledujici 2 roky bez zachvat
D. Pouze generalizované zachvaty pfi vysazeni terapie
Il. tfida — Vzacené omezuijici zachvaty (,témér bez zachvat(“)
A.Inicialné bez zachvatd, nyni vzacné zachvaty
B. Vzacné omezujici zachvaty od operace
C. Zpocatku CastéjSi, dale 2 roky jen vzacné omezujici zachvaty
D. Pouze nocni zachvaty
ll. tfida — Vyznamné zlepSeni (hodnoceno nejen redukci zachvatll, ale i
zlepSenim kvality Zivota a kognitivnich funkci)
A.Vyznamna redukce poctu zachvatl (vice nez 50%)
B. Pacient s delSim obdobim bez zachvatll (déle nez 2 roky), nasledné
zhorSeni
IV. tfida — Bez vyznamného zlepSeni (méné nez 50% redukce zachvati)
A. Signifikantni redukce zachvat(
B. Stav beze zmény

C. Zhorseni frekvence a/nebo charakteru zachvatu

Jedna se o posuzovaci stupnici tykajici se prednostné stavu kompenzace
zachvatové aktivity. Zdaleka v ném nejsou obsazena dalSi kritéria UspéSnosti
[éCby, kterd se tykaji SirSiho pojeti Zivota se vSemi jeho psychosocialnimi
parametry.
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Pooperacni stav z pohledu kompenzace epileptickych zachvat
Engeloveé tfidéni byva obecné vytykano, Ze nezohledriuje 1éCbu antiepileptiky
a jejich potencionalni vysazeni. Dokonce nepostihuje vSechna témata tykajici se
pooperacni kompenzace zachvat(, diskutovany jsou i odliSné vzorce remisi a relapsl
epileptickych zachvatl (de Tisi et al. 2011). K dispozici je i klasifikacni tfidéni
mezinarodni ligy proti epilepsii - ILAE outcome scale (Wieser et al. 2001). Nicméneé i
kombinace téchto dvou systémi se zda byt nedostatend, predevsim pro posuzovani
détskych epileptochirurgickych pacientd. Operacni pfistupy i cile jsou u nich
rliznorodé&jSi, nez u populace dospélych. Ackoli Uplnd kompenzace zachvatld je
prvofadou myslenkou kazdé |éCby, u nékterych déti s farmakorezistentni epilepsii
mdze byt legitimni ambici snizeni poc¢tu zachvat(, které povede ke ziskiim v jinych

oblastech predevsim psychosocialniho charakteru (Edelvik et al. 2013).

PooperacCni vystupy z pohledu pokracujici antiepileptické terapie
Podstatnym opera¢nim vystupem je zména dosavadni podoby antiepileptické
medikacni terapie. V idealnim pfipadé je cilem jeji uplné vysazeni, samoziejmé
jsou ale zvaZzovéana rizika eventudlni recidivy zdchvatové aktivity. U dospélych
pacientd je riziko relapsu ve srovnani s détmi vyssi, pIna redukce medikacni terapie
pro né nepfindsi tak markantni benefity v dalSim kognitivnim vyvoj. Dusledky
znovuobjeveni se zachvatl jsou pro prakticky Zivot dospélého vice limitujici, napf. v
omezeni Fidit motorova vozidla (Bonnett et al. 2011). Ukonceni medikacni IéCby
epileptochirurgicky Ié¢enym pacientdim pfinasi zlepsSeni efektivity kognitivnich funkci
(Helmstaedter et al. 2016). U déti po tempordlni resekci redukce terapie silné
koreluje s dlouhodobym narlstem intelektové vykonnosti (Skirrow, Cross, et al.
2011), konsoliduje kapacitu verbalni paméti a psychomotorickou rychlost (Meekes et
al. 2013). Stejné tak je pediatrické populaci patron, Ze v Case zahajeni redukce
antiepileptické terapie prichazi viditelnéjsi narQst intelektové vykonnosti a mira
pooperacniho kognitivniho zlepSeni prestava byt zavisld na poctu uzivanych

antiepileptik (Boshuisen et al. 2015).
Kognitivni vykonnost v navaznosti na operacni lécbu

Téma kognitivnich vystupl epleptochirurgické Ié¢by je ve srovnani s otazkou

pooperacéni kompenzace zachvatll a dalSim uzivanim antiepileptické terapie mnohem
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méné propracované. Nicméné vzhledem k jasnému vztahu mezi epilepsii a
kognitivné-socialnim zafazenim pacienta je stejné podstatnou soucasti hodnoceni
uspésnosti provedeného operacniho vykonu.

Kogntiivni postizeni mlze byt pfi farmakorezistentni epilepsii mnohem
zavaznéjSim zdrojem Zzivotniho znevyhodnéni, nez pfitomnost samotnych
zachvatll — at' uz se jednd o poruchy paméti pfi temporalni epilepsii u dospélych
(McAuley et al. 2010) nebo rlizny stupenn mentalni retardace u détskych pacienttl
(Vasconcellos et al. 2001).

VétSina epileptochirurgicky |é¢enych pacientll vramci dlouhodobého
sledovani vykazuje vykonové stabilni profil kognitivnich schopnosti, pfedevSim
pfi zacileni na kvalitu pamétovych funkci v dospélé populaci. Setkavdme se ale i
s nalezy o kognitivnich zménach. Positivni kognitivni vystupy jsou spojovany ve
znaCné mife s dosazenim pooperacni bezzachvatovosti, v mensi pak i s redukci
antiepileptické terapie (Baxendale 2015).

U déti je FeSena otdzka narlstu intelektové vykonnosti oproti stavu
prfedoperacnimu. Jsou studie, které referuji jasné zvySeni testové Uspésnosti ve
skupiné lécenych epileptochirurgicky oproti kontrolni skupiné sloZzené z pacientl se
srovnatelnym epileptickym onemocnénim, ktefi vykon nepodstoupili. Nejpodstatné&jsi
bodem diskuzi je téma optiméalniho nacasovéani, zakladni doporuceni vyzniva ve
prospéch véasného zvazeni operacni |éCby s cilem zamezeni negativniho plsobeni
zachvatové aktivity na neurokognitivni vyvoj (Cross et al. 2006). Predpoklada se, Ze
diky vyvojové plasticité centrdlni nervové soustavy je mozno dosahnout

v dlouhodobé perspektivé vyssi kognitivni Urovné.

Zatimco u dospélych sniZzeni testové vykonnosti znamena v podstaté sniZeni
dovednostni Urovné a naopak, nemusi tomu tak byt u déti. U pediatrické populace
Smith s kolegy popisuje 3 kategorie potenciondlni testové pritomné zmeény,
prichazejici po probéhlé epileptochirurgii. Prvni kategorii moZzno nazvat kategorii
bez vyvojové zmény — operace nema Zzadny dopad a dité pokracuje v pfedoperacné
nastoleném vyvojovém tempu. Druhou Kkategorii je vyvojové zpomaleni -
s rozvojem zachvatové se zaCne snizovat kognitivni vykonnost, operacni vykon
zastavi pokraCovani kognitivniho propadu, ale presto vyvojova trajektorie pokracuje

dale pomalejSim tempem. Treti moZnosti je s operaci spojené kognitivni
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postiZzeni, resp. na zékladé odnéti funkcni tkdné dojde k rozvinuti vykonového
deficitu. Je mozné ale pfidat dvé dal$i moznosti prlibéhu vyojového zrani, které
s dlouhodobym odstupem od operac¢niho vykonu pfichazeji v avahu. ,Dohnani*
vyvoje — po ukonceni negativniho plsobeni zachvatové aktivity dojde akceleraci
vyojového zrani, které vede ke kognitivnimu zlepSeni. Nebo ,dozrani* deficitu —
kognitivni deficit je pfitomny v podobé oslabené plasticity mozkové tkané, kterd méni
pribéh vyvoje dané funkce a ta se v prisluSném vyvojovém obdobi vyjevi jako
pozménénda (Baxendale 2015).

Psychiatrickd komorbidita v rAmci hodnoceni vystup( operace

V souvislosti s chirurgickou |é¢bou epilepsie mbze dojit jak k
prohloubeni nebo znovuobjeveni se pfedoperacné pfitomné psychiatrické
symptomatiky, tak k pooperacni remisi obtizi. Dochazi ale i kde-novo rozvoji
psychiatrického onemocnéni. NejcastéjSimi komplikacemi epileptochirurgie jsou
poruchy nalady a Gzkostné poruchy, tykaji se primérné 30% pacientd v prvnich 3-6ti
mésicich po operaci, z poloviny pak u téch, ktefi doposud obtizemi netrpéli (Wrench
et al. 2004). U 3-10% pacientll se rozvine psychotické onemocnéni (Shaw et al.
2004), ve stejném procentuelnim zastoupeni psychogenni neepileptické zachvaty
(Glosser et al. 1999), ojedinéle obsedantné-kompulsivni porucha (Roth et al. 2009).
Drive pfitomna depresivni a Uzkostna symptomatika u 40-50% pacientli pooperacné
ustupuje, remise je spojovana s dosazenim Uplné kompenzace zachvatll (Kanner et
al. 2009). VSechna doposud uvedena data jsou ziskand na souboru pacient(
podstupujicich anteriotemporalni resekci.

V détské populaci je téma psychiatrické komodity velmi Siroké,
psychopatologie je Uzce vazana na vék nemocného a ma rozdilnou podobu u
pacienta s Casnym rozvojem katastrofické epilepsie a pacienta s pozdé&jSim rozvojem
jasné definovaného epileptického syndromu. Kromé vySe zminénych vySe, jedna se
u déti dale predevSim o poruchy autistického spektra, dezorganizaci chovani
s hyperaktivitou, specifické vyvojové poruchy Feci, pozornosti, motoriky
(Danielsson et al. 2009). Zaroven je nutno zaclenit i proménné rodinného
charakteru, které psychiatrickou symptomatiku spolupodminuiji.
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Psychiatrickd  diagnostika  neni v epileptologii  béZnou  soucasti,
sebeposuzovaci dotaznikové Skaly jsou administrovany V ramci
neuropsychologického vySetfeni. V ramci pracovni skupiny ILAE pro chirurgickou
[éCbu epilepsie je zvazovano doporuceni o dodrzeni  minimalniho standardu
v podobé neuropsychiatrického interview (k dispozici je metodika uréena specificky
pro pacienty s epilepsii), které bude soucasti jak predoperacni diagnostiky, tak

pooperacniho sledovani.

Kvalita zivota

Téma kvality Zivota pacientl s epilepsii je zpracovavano bézné, je
zahrnovano i do studii mapujicich pooperacni uspésnost IéCby (Spencer & Huh
2008). Analyzovana vSak byvaji data sebrand v jednom konkrétnim bodé,
dlouhodobé sledovani ve smyslu promén soubornych informaci vztazenych k
pacientové Zivotni spokojenosti v navaznosti na vyvoj epileptického onemocnéni a
jeho IéCbu neni systematizovano, takové studie se objevuji ojedinéle, pfikladem
(Elsharkawy et al. 2009). Pfichazi snaha o jednotné prospektivni sledovani
pribé&hu socidlniho zaclefiovani ¢i zmén socio-ekonomického statusu v ramci
pooperacni rekonvalescence. Nastroje ke sledovani kvality Zivota jsou k dispozici
pro dospélou i détskou populaci. Jsou stale kvalitnéji psychometricky propracovany i
na urovni narodnich versi (Brabcova et al. 2014), trendem je pfiklon k uZivani
standardizované obecné pojaté posuzovaci techniky kvality Zivota se specifickymi
body tykajicimi se epilepsie, ktera navic bude splfovat podminky pro moznost
opakované administrace (Baker 2001).
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2.VVYZKUMNA CAST

2.1 UvoD

Hlavni dlouhodobou napini nasSeho projektu je posuzovani stavu kognice u
détskych pacient s fokalni farmakorezistentni epilepsii IéCenych kurativni
epileptochirurgii.  Vramci systematické péCe o tyto pacienty ziskdvame a
zpracovavame data o jejich kognitivnim vyvoji a hledame souvislosti s povahou

a prlbé&hem jejich onemocnéni.

Epileptochirurgie je standardni léCebnd metoda s jednoznacné dokumentovanou
efektivitou, ktera predstavuje u vyznamné podskupiny nemocnych s epilepsii jedinou
nadg&ji na pinohodnotny zivot. Uspé&3nost IéEby neni hodnocena jen mirou dosazeni
pooperac¢ni kompenzace zachvatll a moznosti redukce farmakoterapie. Kognitivni
vykonnost je ukazatelem neméné vyznamnym, je povazovana za hlavni parametr

kvality Zivota déti s epilepsii (Mikati et al. 2010) .

NaSe studie byla realizovdna v ramci Centra pro epilepsie Motol, které je
referencnim pracovistém pro komplikované pacienty s epilepsii vSech vékovych
kategorii. Klinika détské neurologie 2. LF UK a FNM se v rdmci Centra pro epilepsie
Motol zabyva chirurgickou IéCbu epilepsie u déti a to od roku 2000 a k 1.11.2017 zde
bylo provedeno 263 vykon( u 232 pacientll. Jedna se soubor srovnatelny se soubory
zahraninich pracovist, umoznuje tak porovnat poznatky vychazejici z naSeho
epileptochirurgického programu s publikovanymi celosvétovymi trendy.

Soucasti predkladané prace jsou i vysledky studie realizované ve spolupraci
s pracovistém Brain Institute, Nicklaus Children's Hospital, Miami, Florida. USA.
Jednd se o celosvétové uznavané centrum specializujici se v oboru neurovéd

vyhradné na pediatrickou populaci.

33



2.2 CiL VYZKUMNEHO PROJEKTU

Na z&kladé znalosti i praktickych klinickych zkuSenosti jsme si jako zakladni cil
stanovili posoudit dynamiku kognitivnich zmén u détskych kandidat(
chirurgické |éCby epilepsie ve vztahu k vyznamnym charakteristikam jejich
epileptického syndromu.

V détské neuropsychologii je kognitivni profil Gzce spjat s intelektovym
potencidlem posuzovaného. Intelektové vySetfeni je tedy i pres vytky k nizkému
doménoveé specifickému pfinosu informaci fundamentalnim; pfedevsim kvdli potfebé
zjisténi bazalni vykonové drovné ditéte. Vysledky vySetfeni slouzi téZ dokumentaci
premorbidni intelektové a/nebo kognitivni vykonnosti, jakoZ i k Uvaze o reversibilité
negativnich dopadl neurologického inzultu.

V hlavni studii naSi prace jsme se rozhodli vénovat Ustfednimu tématu détskeé

neuropsychologie - intelektové arovni.
SoucCasné jsme pak rozvinuli Gvahy i o dalSi proménné nejen kognitivniho

profilu, které jsme studovali na vyclenénych skupinach pacientl. Touto
problematikou se zabyvaji doplfujici studie €. 1-4
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2.3 Hlavni studie

2.3.1 HYPOTEZzY

Z&kladni vyzkumné téma se tyka uvahy, Ze vyvojovd/intelektova Groven déti
s farmakorezistentni epilepsii vyznamné souvisi s charakterem a vyvojem
jejich zachvatového onemocnéni. SouCasné predpokladame, Ze indikovany
kurativni epileptochirurgicky vykon hraje vyznamnou roli v procesu

nasledného vyvojovéhol/intelektového zrani.

PoloZili jsme si tedy nésledujici otazky a k nim definovali "nulové" hypotézy:

Znamena vyskyt farmakorezistentni fokalni epilepsie v détském véku riziko pro
vyvojovou Uroveri/intelektovy vykon nemocného?

H1: Pacienti budou mit v pfedoperacnim vySetfeni vyvojovou Uroven/intelektovou
vykonnost odpovidajici populaéni norme..

vyvojovou uroven/intelektovou vykonnost budou zatupovat testové hodnoty (dle véku
probanda): vyvojovy kvocient, CIQ z inteligen¢niho souboru S-B IV, WISC-III nebo
WAIS-III.

Existuje u nemocnych vztah mezi vyvojovou/intelektovou Urovni a proménnymi
epileptologického charakteru?

H2: Vyvojova/intelektovd droven nemd statisticky vyznamnou souvislost
s charakteristikami farmakorezistentni fokalni epilepsie.

Konkrétni studované proménné:

- vyvojovéd/intelektova (roven zastoupena testovymi hodnotami (dle véku
probanda): vyvojovy kvocient, CIQ z inteligen¢niho souboru S-B IV, WISC-III
nebo WAIS-III v dobé predoperacniho vySetfeni

- charakteristiky epileptického onemocnéni: anamnestické Udaje pacienta,
vysledky vySetieni realizovanych v ramci pfedoperacni diagnostiky a priibéhu
operace (vCetné komplikaci a histopatologického nalezu). Zcela konkrétné —
viz tabulka €. 3-5 a €.7 v pfiloze Doplnky.
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Znamena epileptochirurgickd léEba farmakorezistentni fokalni epilepsie v détském
véku zménu v procesu vyvojového/intelektového zrani?

H3: V pfedoperacnim a pooperaCnim vySetfeni s odstupem 1 roku po resekéni
operaci bude testovy vykon ve vyvojové/intelektové Skale nezménény (tj. dle véku
probanda v hodnoté: vyvojovy kvocient, CIQ z inteligen¢niho souboru S-B IV, WISC-
[l nebo WAIS-III).

Existuje vztah mezi pooperacnim vyvojem intelektové vykonnosti a charakteristikami
epileptochirurgicky léCené farmakorezistentni fokalni epilepsie?

H4: PFitomnost zmény v testové vykonnosti ve vyvojové/intelektové Skale s odstupem
1 roku po operaci nema statisticky vyznamnou souvislost s proménnymi tykajicimi se
epileptického onemocnéni a epileptochirurgického vykonu.

Konkrétné:

- rozdil v pfedoperatnim a pooperacnim vySetfeni 1 rok po provedené
epileptochirurgii ve vyvojové/intelektové Udrovni zastoupené testovymi
hodnotami (dle véku probanda): vyvojovy kvocient, CIQ z inteligen¢niho
souboru S-B IV, WISC-IIl nebo WAIS-III

- charakteristiky epileptického onemocnéni: anamnestické (daje pacienta,
vysledky vySetfeni realizovanych v rdmci predoperacni diagnostiky, priibéhu
operace (vCetné komplikaci a histopatologického nélezu) a konecny vysledek
epileptochirurgie — viz tabulka €.3-9 v pfiloze Dopliiky.

2.3.2 DESIGN STUDIE

Retrospektivné jsme analyzovali data détskych pacientd (t. do 19 let

véku) operovanych v naSem centru od roku 2000 do 1.11.2016, z celkového poctu
se jednalo 197 pacientd.
Zatazeni byli pacienti a) s fokélni epilepsii b) podstupujici prvni kurativni vykon
(resekce nebo hemisferotomie) c¢) na zékladé podrobné epileptochirurgické
preoperacni diagnostiky d) a byla u nich dostupnd vSechna pozadovanad data
z komplexniho zhodnoceni stavu 1 rok po operaci.
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Konkrétni podobu epileptochirurgické predoperacni diagnostiky i
pooperacéniho sledovani u zarazenych pacientll predstavuje studie ¢. 2 a na tomto
misté si dovolim na ni odkazat. Soustfeduje se prednostné na data neurologického
charakteru, je zde zhodnocen i vyvoj indikacniho procesu a objektivizovany aktualni
trendy epileptochirurgického programu détské casti Centra pro epilepsie Motol i

s odkazem na srovnani v rdmci programi zahranicnich.

Neuropsychologické vySetfeni bylo provedeno v dobé epileptochirurgické
indikacni avahy, ktera samotny neurochirurgicky vykon pfedchazi o interval zhruba 3
mésicl. Pooperacni vystupy vzesly z hodnoceni 1 rok po operacni [éCbé.

Psychologické testovani celkové kognitivni arovné je realizovano jako nedilna
soucCast komplexniho posouzeni kognitivniho profilu. PFfi  vybéru konkrétni
vySetfovaci techniky k ur€eni intelektového vykonu Ci vyvojové Urovné jsme se
stejné jako kolegové ze zahrani¢nich pracovist (Viggedal et al. 2013; Puka et al.
2017) f¥idili pfedevSsim mentélni kapacitou pacienta, nikoli jeho chronologickym
vékem. Pokud nebylo mozZné realizovat testovani adekvatni testovou baterii,
stanovili jsme vyvojovy kvocient (DQ), resp. provedli vypocCet ekvivalentu I1Q
v podobé poméru mentalni vék / chronologicky vék x 100. VnaSi studii
pouzivame 1Q konsistentné jako hodnotu reprezentujici jak inteligencni kvocient, tak
vyvojovy kvocient.  Pfi testovani byly pouzity Ceské standardizované verse
wechslerovych 8ké&l - Wechslerova inteligenéni Skala pro déti (WISC-1l),
Wechslerova inteligencni Skala pro dospélé (WAIS-III), dale pak Stanford —Binett test
ve |V revizi (SB-IV) a vyvojové Skaly - Gesell(v test. Pri testovani pooperacni
intelektové Urovné jsme pouZili stejny testovy soubor jako pfi testovani
predoperacnim, wechslerovy soubory v détské a dospélé versi jsme s ohledem na
psychometrické charakteristiky téchto testovych baterii vnimali jako ekvivalentni.

2.3.3 STATISTICKE ZPRACOVANI
Analyzovana data zahrnovala anamnestické (daje pacienta, vysledky

vySetfeni realizovanych v rdmci predoperacni diagnostiky, pribéhu operace (véetné

komplikaci a histopatologického nalezu) a koneCny vysledek epileptochirurgie.
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Souhrnné jsou vSechna uvedena v tabulkach v pfiloze €. Dopliky. K ziskani
zakladnich charakteristik souboru byly pouZity popisné statistiky Cetnosti
kvalitativnich a kvantitativnich proménnych.

Pro posouzeni normality dat byl pouzit soubor standardnich testl, vybérem
napf. Shapiro-Francia Test (p=0,13) prokazujici normélni rozlozeni, k dalSimu
zpracovani jsme pouzivali parametrické statistické techniky. Pro srovnéni s populacni
normou byla provedena analyza rozptylu - jednocestna ANOVA. K uréeni statistické
vyznamnosti zavislosti vice typl proménnych na 1 zAavislé proménné v podobé
intelektového vykonu jsme pouzili techniky odpovidajici jejich povaze. Pro testovani
kvalitativnich proménnych (nominalni, ordinalni) byl pouzit Fisherliv exaktni test
hypotézy o rozdilnosti souboru. Spojité proménné byly v pfipadé normalnich dat
porovnadny pomoci parametrické analyzy rozptylu (ANOVA) a v pfipadé dat
s odmitnutou hypotézou o normalité neparametrického Wilcoxonova rank sum testu,
pfipadné Kruskall-Wallisova testu pro vice jak dvé testované tfidy. Vysledné
univariantni prediktory byly déle zapracovdny do generalizovaného linearniho
modelu a selektovany pomoci stepwise algoritmu. Pro zjisténi zavislosti hodnot
predoperacniho a pooperacniho intelektového vySetfeni byl pouZit linearné regresni
vypocCet se Spearmanovym korelacnim koeficientem. VSechny statistické analyzy
byly provedeny s pouZzitim Matlab a IBM SPSS software.

Ve shodé s autory prehledové studie holanskych autori (Van Schooneveld & Braun
2013) i skupinou kanadskych kolegli (Skirrow, Cormack, et al. 2011) jsme si pro
potfeby nasi studie definovali relevantni zménu IQ/DQ jako narlst &i pokles
minimalné 10 bodd stupnice. Pro nami pouzivané diagnostické nastroje nejsou
dostupné korekce klinicky vyznamné zmény (reliable change index) vyuZivané
k posouzeni efektu intervence opakovanymi méfenimi v epileptologii (Sawrie et al.
1996). Pro pediatrickou populaci jsou kdispozici indexy vazané na IV. revizi
Weschslerovy inteligencni Skaly pro déti (Busch et al. 2015), kterd pro Gcely uZiti

v CR neni validizovana.
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2.3.4 VYSLEDKY

Vysledky popisné statistiky

Charakteristika souboru z pohledu epileptologie

Celkem S8lo o 197 pacientll (z celkového pocétu 232 odoperovanych
k 1.11.2017), 105 divek (52%) a 92 chlapcl (48%), ktefi byli v dobé indikace
k epileptochirurgii ve véku od 3 més. do 21,7 let (median 11,3 let) a jejich doba
trvani epilepsie pfed prvnim neurochirurgickym vykonem trvala od 0,1 roku do 19,0
let (median 4,8 roku). Data 31 reoperovanych pacientli jsme do daného srovnavani
nezaradili.

Epilepsie byla hodnocena u 89 pacientll jako extratemporalni fokalni (45%), u
65 pacietnll jako meziotemporalni (33%), méné casto pak se jednalo o epilepsie z
temporalniho neokortexu u 25 pacientll (12%), epilepsie hemisferaini u 14 paciet(
(9%) a o jiné u 4 pacietd (pfevazné hypotalamicky hamartom, 2%), blize graf ¢.1.
Predoperacni frekvence zachvatl byla ve 126 prfipadech (64%) kazdodenni, ve 31
tydenni, ve 12 minimalné 1x mésicné a u 28 pacientd mensi nez 1x mési¢né. VSichni
pacienti méli zachvaty s parcidlni symptomatikou, 86 (43%) z celkového poctu
prodélalo do doby opera¢niho vykonu minimalné 1x generalizovany tonicko-klonicky
zachvat, viditelné na grafu ¢.2.

Jiné (2%)
Hemisferalni Epi (7%) Neklasifikovany (13%)

Extratemporaini Epi (45%) Temporalni Epi (13%) Parcidini simplexni

(33%)

Meziotemporalni Epi (33%)

Parcialni komplexni
(30%)

Graf €.1: Epileptické syndromy Graf ¢.2: Typ epileptickych zachvatd

Etiologické slozeni bylo u souboru rliznorodé, malformace kortikalniho vyvoje (33%)
spolu s nédory asociovanymi s epilepsii (26%), nejcastéji benignimi, se vyskytovaly
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nejCastéji. Dale jsme nachazeli fokalni kortikdlni dysplazii v kombinaci
s hipokampalni sklerozou (9%), hipokampalni sklerozu samostatné (6%) stejné ¢asto
gliové jizvy rdzného charakteru (6%), 7% bylo pacientll s tuberdzni sklerézou. Déle
se vyskytly hypotalamicky hamartom (5%), encefalitidy (4%), vaskularni 1éze (2%) a
kombinovana patologie (2%). 1% bylo pacientd s normalnim histologickym néalezem.
Zobrazeno grafem C.3.

Normaini Kombinovana patologie (2%)
(1%}

Fokalni kortikalni dysplazie
+ hipokampaini skleroza (9%)

Jizva (6%)
Malformace kortikalniho
vyvoje (33%)
WWaskularni léze (2%)

Encefalitida
(4%)

Tuberdzni skleroza
(7%)

Hypotalamicky
hamartom (5%)

Hipokampalni skleréza (6%)

Nador
(26%)

Graf €.3: Etiologicky podklad epilepsie v souboru

Provedené operacni vykony byly typové zastoupeny nasledovné:

individualni resekce 41%, standardizované 22%, rozSifené lezionektomie 16%,
lezionektomie 13%, hemisferektomie 9%. Rozsahem se jednalo o resekce fokalni u
82 pacientll (41%), rozsSitené fokalni, tedy jednolobarni u 76 pacientd (38%),
resekce multilobarni u 27 pacientd (13%) a hemisfektomie u 12 pacientl (6%). Dle
pooperaéni MR a EEG jsou vykony hodnoceny u 156 pacientd, tj, v 70 % jako
kompletni.
Vyskyt komplikaci resekce ve smyslu nezadouci, neoekavané a neobvyklé udalosti
vzniklé v souvislosti s diagnostickym Ci terapeutickym vykonem manifestujici se
nejpozdéji do 3 meésicli jsme zaznamenali ve 30 pfipadech, tj. v 15%. Ocekavany
pooperacni  neurologicky deficit, tj. takovy, ktery nebyl vniman jako nasledek
komplikaci, byl nalezen u 32, tj 16% pacientd.
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Pro Uplnost pfedstavy o souboru uvadim jesté Gdaje o GspéSnosti vykond,
nicméné ty pochazeji ze zminéné studie mapujici vystupy epileptochirurgické péce
naseho pracovisté 2 roky po vykonu (Bélohlavkova a kol., 2018). Kompenzace
zachvatll 2 roky po vykonu byla dosaZzena u 82 % v podobé bezzachvatovosti, vice
nez 90% redukce zachvatl nastala v 7 %, vice nez 50% redukce v 6% pfipadl a
méneé nez 50% redukce v 5%. Viditelné na grafech ¢.4 a €.5.

meéné nez 50ti %
redukce zachvatll (5%)

50ti % redukce zachvatli (6%) Se zachvaty (18%)

90ti % redukce
zachvatll
(7%)

Bez zachvati (82%) Bez zachvati (82%)

Graf ¢.4: Pooperacni podoba redukce zachvatli  Graf ¢.5: Pooperac¢ni kompenzace

zachvatl

S odstupem 1 roku po neurochirurgické |eé€bé nesledujeme jesté stav antiepileptické
terapie, farmakoterapie se zacCin& v indikovanych pfipadech redukovat pravé az po 1
roce. Nicméné zde pro ilustraci dodavame, Ze 2 roky po vykonu byla u 37,5%
pacientll antiepilepticka terapie vysazena, u dalSich 18,7% pacient( byla redukovana
(Bélohlavkova a kol., 2018).

Charakteristika souboru z pohledu psychologie

Intelektova/ vyvojova Uroven byla v souboru zastoupena v rozmezi od tézké
s nejvySSi hodnotou 1Q=124 a to jak preoperacné, tak pooperacné, rozdil Cinila
pouze stfedova hodnota - predoperac¢né median 1Q=81, pooperacné median 1Q=87.
Zastoupeni jednotlivych intelektovych kategorii patrno na grafu €.6.
Cely soubor byl z hlediska ziskanych dat prokazatelné normalniho rozloZeni (p=0,13)
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Pocet pacientl

0-35 35-49  50-69  70-89 90-109 110-119
Predoperaéni 1Q

Graf €.6: rozloZeni hodnot pfedoperacniho intelektového vykonu v souboru

Vysledky k testovani jednotlivycu hypotéz

Pro pfehlednost uvadime pouze ty s positivni statistickou vyznamnosti.

H1l: Pacienti budou mit v predoperacnim vySetfeni vyvojovou

aroven/intelektovou vykonnost odpovidajici populacni normé

Ve srovnani s populaéni normou standardizacnich vzorkll je celkova intelektova
vykonnost v nasem souboru signifikantné nizSi (p<0.01). Median rozdilu je -18,08
bodu, s konfiden¢nim intervalem (alfa 5procent) v rozmezi 14.33 -21.97. Jedna se o
intelektovou Uroven po nejcastéji 4,8 letech prlbé&hu nekompenzované fokalni

epilepsie (rozmezi 1 més. aZz 19ti let). Graficky znazornuje graf €.7.

H2: Vyvojovéd/intelektovd darovenn nema statisticky vyznamnou souvislost

s charakteristikami farmakorezistentni fokalni epilepsie

Pfi_uvaze nad prediktory intelektové urovné v dobé epileptochirurgie jsme jako

proménné s moznym vlivem zvazovali rodinnou anamnézu epilepsie, prenatélni
rizika, febrilni kieCe, infantilni spasmy, trauma, zanét, vék pfi prvnim zachvatu,

epilepticky syndrom, frekvence zachvatll, prodélany status epilepticus, pfitomnosti
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sekundarné generalizovanych tonicko-klonickych zachvatd, abnormalni neurologicky
nalez, nalez z vySetfeni magnetickou rezonanci, typ fokalni kortikalni dysplazie.
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Graf €. 7: Srovnani intelektového vykonu pacient( v souboru s populacni normou

Faktorovou analyzou byly jako ty se signifikantnim vztahem k vySi pfedoperacniho
intelektového vykonu vyhodnoceny nasledujici: (1) vék pfi zacCatku epilepsie
(p<0.01), (2) pfitomnost infantilnich spasm0 v anamnéze (p<0.05), (3) typ
epileptického syndromu (konkrétné signifikantni je TLE jina nez MTLE) (p<0.05)
a (4) neurologicky nalez hodnoceny jako abnormalni.(p<0.01)

Posoudime-li povahu souvislosti mezi vékem v dobé prvniho epileptického
zachvatu a intelektovym vykonem v dobé operace, prokdzeme vzajemnou korelaci,
Ze u pacientll s casnéjSim zacatkem epilepsie nachazime predoperacné nizsi

intelektovou vykonnost (spearmanovo rho 0.42, p<0.01).

| pfitomnost infantilnich spasmd vanamnéze vyvoje epileptického
onemocnéni ovliviiuje Udroven intelektové vykonnosti v dobé& operace negativné
(p<0.01). Vyskyt daného typu epileptickych zachvatli statisticky prokazatelné

vyznamneé sniZuje intelektovy vykon.

Stejné tak neurologicky nélez hodnoceny jako abnormélni je signifikantné

vyznamné spojen s intelektovym vykonem (p<0.01, rozdil mediani 17 bodu,
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konfidencni interval pro alfa 5 procent (11;22), motoricky deficit v raném véku Castéji

s~ v

Uvazujeme-li nad souvislosti vstupni intelektové Urovné s typem
epileptického syndromu pacienta dochazime testovanim statistické rozdilnosti
jednotlivych skupin z pohledu 1Q (post-hoc testy) k poznatku, Ze v8echny skupiny se
od sebe navzajem odliSuji, kromé& skupin pacientli s meziotemporalni epilepsii od
pacientl s jinou temporalni epilepsii (p=0.15) Tyto 2 skupiny od sebe tésné odlisit
nelze. Mlizeme je tedy sloucit a prohlasit, Ze se skupina pacientl s temporalni
epilepsii odliSuje od pacientl s extratemporalni epilepsii (p=0.02, rozdil median( -6,8
Cl (-12,4 -1,18) i od pacientl s hemisferalni epilepsii (p<0.01 rozdil median(i 21,93 ClI
(12,32;31,5)). Stejné tak pacienti s extratemporalni epilepsii se odliSuji od pacient(l
s hemisferalni 1ézi (p<0.01, rozdil mediant 15 Cl (5,5;24,7)). | skupina hemisferalnich
epileptickych syndrom(l je skupina vznikla slou¢enim téchto pacientd s pacienty,
jejichz epilepsie byla plvodné hodnocena jako ,jind“, v pojmech statistické analyzy
se od sebe neodlisuji (p=0.5).

H3: V pfedoperacnim a pooperacnim vySetfeni s odstupem 1 roku po resekéni

operaci bude testovy vykon ve vyvojové/intelektové Skale nezménény

Porovnanim celkové intelektové vykonnosti stanovené predoperacné a

~rw

nasledné pooperacné napfi¢ celym souborem pacientdl pomoci regresni analyzy

zavislosti obou proménnych dochazime (pfi stanoveni signifikance zmény o velikosti
minimalné 10 bod( I1Q) k zavéru, Ze s odstupem 1 roku po epileptochirurgickému
vykonu nachazime statisticky vyznamné cCastéji vySSi 1Q (spearmanovo rho=0.882,
p<0.01).

Povaha regresni rovnice signalizuje, Zze u pacientd s niz§im intelektovym
vykonem predoperacné se 1Q zméni vyS$Si mérou, nez u pacientd s vysSSim

intelektovym vykonem
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Graf €.8: Pfedoperacni intelektovy vykon podle epileptického syndromu

Regrese intelektového vykonu po operaci
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Graf €.9: Zavislost pfedoperacniho a pooperacniho intelektového vykonu

H4: Pritomnost zmény v testové vykonnosti ve vyvojové/intelektové Skale s
odstupem 1 roku po operaci nema statisticky vyznamnou souvislost s
proménnymi tykajicimi se epileptického onemocnéni a epileptochirurgického

vykonu.
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Univariantni analyza rozptylu vyclenuje jako prediktory pooperacni_zmény vék

pocatku epilepsie (p=0.01), vék v dobé neurochirurgického vykonu (p=0.02) a
typ pacientovy epilepsie (p=0.01).

Nasledné porovnani (post-hoc testy) poukazuje na fakt, Zze z pohledu véku
pocCatku epileptického onemocnéni se skupina pacientl s prokdazanym
pooperaCnim poklesem intelektové drovné odliSuje od skupiny, kde se intelektovy
vykon nezménil (p<0.01 rozdil mediant -3,5 CI (-5,9 -1,08)) a neodliSuje od skupiny s
vykonnostnim nardstem (p=0.07).

Stejné tak se skupina s poklesem intelektu odliSuje od obou ostatnich ve
véku, ve kterém byli operovani - od skupiny beze zmény vykonnosti (p<0.01 rozdil
mediand -4,7 CI (-7,8 -1,8) a od skupiny s narlistem vykonnosti (p=0.05 rozdil
mediand -3,8 CI (-7,1 -0,5)). Skupina s nezménénou vyvojovou/intelektovou Grovni
se od skupiny s vykonnostnim narlstem statisticky vyznamné ve véku
epileptochirurgické 1éCby neodliSuje (p=0.3).

Z hlediska pfitomnosti zmény pooperacni intelektové vykonnosti se skupiny
pacientll roztfidéné podle typu epilepsie signifikantné odlisuji ti, u kterych se jedna
o hemisferalni epilepsii od skupiny pacientl sepilepsii extratemporalni (p<0.01 rozdil
median je 8.6 bodu ClI (3.5, 13.7)) a skupiny pacientd s temporalni epilepsii (p<0.01
rozdil median je 8.4 bodu CI (3.2, 13.5)), pfiCemz temporalni a extratemporalni
pacienti se od sebe neodliSuji (p=0.9)
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Graf €.10: Zména intelektové vykonnosti podle epileptického syndromu

46



V jednotlivych skupinach pacientll tfidénych podle typu epileptického
syndromu jsme pomoci faktorové analyzy, resp. generalizovaného lineaniho modelu

stanovili (detekovali) proménné s vlivem na miru pooperacni zmeény.

Ve skupiné pacientdl s extratemporalni epilepsii dle daného modelu predurcuje
signifikantni zménu pooperacni intelektové vykonnosti tydenni a mésicni frekvence
zachvat(.

Generalizovany linearné regresni model - extratemporélni epilepsie (Tab.€.10):

Zmeéna intelektového vykonu

Estimate SE tStat pValue
(Intercept) 1.08 1.41 0.76 0.445
Zéachvaty tydné -9.52 3.78 -2.51 0.014
Zachvaty mésicné -10.52 5.20 -2.02 0.047
Zachvaty méné nez meés.  -3.89 3.51 -1.10 0.271
fMRI-ano 6.17 2.02 3.050 0.003
VNS-ano -17.16 6.30 -2.72 0.008

Ve skupiné meziotemporalnich epilepsii je model vyhodnotil jako proménné
s adekvatni vahou pro signifikantni positivni zménu pooperacni vykonnosti (citovano
dle vySe odhadované zmény): kompletnost resekce, etiologie v podobé fokalni
kortikalni dysplazie typ 1, pfitomnost infantilnich spasma, fokalni kortikalni dysplazie
typ 3A, fokalni kortikéIni dysplazie 3B, fokalni kortik&Ini dysplazie typ2 a etiologie
v podobé zanétu.

Generalizovany linearné regresni model - meziotemporalni epilepsie (Tab.¢.11):

Zmeéna intelektového vykonu

Estimate SE tStat pValue
(Intercept) -58.19 9.64 -6.03 3.7243e-06
Vék v dobé operace 2.46 0.47 5.14 3.2762e-05
Kompletnost resekce —ano  38.71 8.18 4.72 9.1691e-05
Febrilni kieCe - ano 9.93 2.42 4.09 0.00043
Infantilni spasmy - ano 17.88 4.48 3.98 0.00058
Vék operace:kompletnostano ~ -1.97 0.54 -3.62 0.00143
zanét — ano 12.29 3.45 3.55 0.00167
FCD — typl 23.84 6.73 3.54 0.00174
FCD —typ 2 16.09 5.94 2.70 0.01256
FCD —typ 4 16.51 6.19 2.66 0.01380
FCD — typ2 15.5 6.53 2.37 0.02644
FCD — typ7 0 0 NaN NaN
Status epilepticus — ano 11.438 4.65 2.45 0.022042
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Ve skupiné temporélnich epilepsii linearné regresni model poukazuje na pfitomnost
léze v podobé malformace kortikdlniho vyvoje jako na faktor, ktery vyznamné
statisticky sniZuje pooperacni intelektovou vykonnost. Tato skupina je ale pocetné
relativné malda, proto nékteré vysledky povazujeme za ne zcela nosné.

Generalizovany linearné regresni model — temporalni epilepsie (Tab.¢.12):

Zmeéna intelektového vykonu

Estimate SE tStat pValue
(Intercept) 10 4.02 2.4816 0.055
Kortikalni malformace -14.25 4.50 -3.163 0.025
Nador -7.7 4.22 -1.8219 0.128
Jizva 12 5-69 21057 0-089

2.3.5 DISKUSE

Diskuse k vysledkim testovani jednotlivych hypotéz

H1: Pacienti budou mit v pfedoperaCnim vySetfeni vyvojovou

arovenl/intelektovou vykonnost odpovidajici populacni normé

V nasi skupiné détskych epileptochirurgickych pacientd neurochirurgicky lé¢enych
pro farmakorezistentni epilepsii jsme ve srovnani s populacni normou nalezli
Stfedova hodnota rozdilu od priiméru normy je 18 bodd IQ. Prlimérné 1Q v nasem
souboru je tedy 82 bod(, se smérodatnou odchylkou 19,7 bodd. Viditelné graf ¢.11.
Kognitivni obtiZe jsou popisovany u pacientl s epilepsii jiz v dobé& stanoveni
diagndzy, tj. drive, nez prodélaji nékolik epileptickych zachvatl ¢i je stanovena lécba
(Baker et al. 2011). Hermann (Hermann et al. 2006) u déti s nové diagnostikovanou
epilepsii nachazi oslabeni difusniho charakteru napfi¢ vSemi doménami kognitivniho
profilu, intelektovou vykonnost nevyjimaje. Kvantitativné deficitni vykonnost naléza
signifikantné Castéji (9,3%) nez u déti kontrolni skupiny (1,5%) a to bez ohledu na

zarazeni epilepsie (fokalni vs. generalizovana epilepsie).
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Graf ¢.11: Predoperacni intelektova vykonnost pacientll a popula¢ni norma

S dalSim pribé&hem epileptického onemocnéni vykonovych obtiZi casto
pribyva, studie prospektivné mapujici kognitivni Groven pacientd s diagnostikovanou
epilepsii po primérné 10,5 letech sledovani (zafazeni v dobé prvniho zéachvatu)
uvadi podprdmérnou intelektovou vykonnost (IQ pod 80) u 25% pacientd v souboru,
z Cehoz je 21% mentalné retardovanych. SouCasné prokazuje souvislost tohoto
oslabeni s CasnégjSim zacCatkem epilepsie, symptomatickou povahou epilepsie,
pritomnosti epileptické encefalopatie a nutnosti dlouhodobé medikacni IéCby (Berg et
al. 2008). V naSem souboru nalézame mentalné retardovanych 27%, coz je

zastoupeni mirné vétsi.

H2: Vyvojovéd/intelektovd arovenn nema statisticky vyznamnou souvislost

s charakteristikami farmakorezistentni fokalni epilepsie.

Jako prediktory se signifikantnim vztahem k vyvojové/ intelektové arovni se projevily
(1) vék pfi zacatku epilepsie, (2) pfitomnost infantilnich spasm v anamnéze,
(3) typ epileptického syndromu a (4) neurologicky nélez hodnoceny jako
abnormalni.
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Rozborem predikéniho vlivu prokazujeme, Ze CasnéjsSi vék pocéatku epileptického
onemocnéni, pfitomnost specifického druhu zachvatové aktivity v podobé infantilnich
spasmui projev SirSi neurologické patologie je spojen s nizsi kognitivni Grovni.

Co se typu epileptického syndromu tyCe, ve skupinach temporalnich a

extratemporalnich epilepsii nachazime vysSi vyvojovou/intelektovou droven, nez ve

skupiné pacientd s epilepsii hemisferalni

Snizena vyvojovd/intelektova kapacita u pacientl s epilepsii je referovana
velmi casto, skupinu epileptochirurgickych kandidatd nevyjimaje. Vztah
s charakteristikami epileptického onemocnéni je studovan opakované, negativni vliv
véku pocatku zachvat( je dokumentovan v podobé& &im Casnéji se objevuje
zachvatova aktivita, tim vyraznéjSi byva pfitomny intelektovy deficit (Freitag &
Tuxhorn 2005; Cormack et al. 2007). S vysledky téchto studii jsme ve shodé.

Ve shodé s publikovanymi poznatky jsme i v naSem zjisténi negativniho vlivu
povahy zachvatové aktivity na miru kognitivniho deficitu. Loddenkemper
(Loddenkemper et al. 2007) rozborem Gdajd 50, resp. 24 pacientll doklada, ze déti
s epileptickymi spasmy maji horSi vyvojové hodnoceni, nez skupina pacientll se
srovnatelnym vékem pocCatku a délkou trvani epileptického onemocnéni.
Schooneveld a Braun (Van Schooneveld & Braun 2013) uvadi, Ze u nékterych
pacientll podstupujicich resekéni ¢i diskoneéni epileptochirurgickou |é¢bu je
opozdéni motorického vyvoje patrno od narozeni, tedy jeSté pfed propuknutim
zachvatové aktivity, zjevné v disledku pfitomnosti strukturalni patologie mozkové
tkané. Stejné jako u pacientll s encefalopatii bez epileptogenniho potencialu se
s vékem zviditelfuje jejich vyvojové opozdéni. Nicméneé u téch, u kterych se epilepsie
rozvine, se vyvojové tempo jesté vyrazneéji zpomali, i s rizikem vyvojové deteriorace.
Z toho dlvodu ILAE task force doporucuje uzivani terminu epileptické encefalopatie
(Berg & Millichap 2013), ve kterém je obsazen fakt, Ze epileptickd aktivita sama o
sobé pfispiva nebo je dokonce zodpovédna za casto progresivni mentalni
opozdovani. Vtomto svétle bychom mohli nahlizet i nami zjisténou souvislost
predoperacni Urovné intelektovych schopnosti s rozvijejicim se motorickym

handicapem (abnormalnim neurologickym nalezem) coby negativnim prediktorem.

Intelektova Uroven je dle naSich néalez( signifikatné odvisla od typu
epileptického syndromu.
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Ve skupiné pacientd s hemisferalni epilepsii, kterd vznikd na zakladé
rozsahlé patologie zahrnuijici vice regiond jedné hemisféry, bychom mohli nej¢astéji
najit nejvice nemocnych s epileptickou encefalopatii. Jde o velmi heterogenni
skupinu, jak v naSem pripadé, tak vjinych studiich. V naSem souboru jsou to
prfedevsim pacienti s patologii vzniklou na zakladé ziskanych (vaskularni insult/
porencefalie) ¢&i vyvojovych malformaci korového vyvoje nebo progresivnich

zanétlivych procesti a jednd se o kandidaty hemisferotomie. V ramci srovnani

s v s

s

Od populagni normy se lisi signifikantné (p<0.01)., stfedova hodnota je nizsi o 12,6 —
43,3 bodl 1Q. | vostatnich studiich byva tato skupina pacientli hodnocena jako
vyvojové/intelektové deficitni, Althausen (Althausen et al. 2013) shrnuje (daje
rozsahlého vzorku 57 pacientl s provedenou hemisferektomii, z nichz 45 (79%) mélo
diagnostikovany néjaky stupen mentalniho deficitu (retardace). Obdobna Cisla uvadi i
dal$i studie, nicméné ty zahrnuji mensi pocCet zarfazenych pacientli (Devlin et al.
2003; Battaglia et al. 2006).Signifikantné odliSujici se jevi skupina pacient(
s epilepsii temporélniho laloku. Obecné studie s détskymi pacienty (Williams et al.
1998; Westerveld et al. 2000) uvadéji, ze se tito neliSi od populaéni normy ani
prfedoperacné ani pooperacné. Stejné tak Miranda (Miranda & Smith 2001) nachazi
celkovou intelektovou Uroveri bez odchylky od vykonnosti vrstevnikll a to jak u
epileptikl s pravostrannou patologif, tak levostrannou.

Nicméné intelektovy vykon jako takovy u pacientl s temporalni epilepsii je
spiSe nespecifickym ukazatelem kognitivnich zmén souvisejicich s temporalni
symptomatickou, Miranda nepotvrzuje u déti lateralizaCni funkci rozdilu mezi
verbalnim a ndzorovym IQ a to ve shodé s poznatky ziskanymi na dospélé populaci
(Jones-Gotman in Engel J, 1993). U dospélych byva nachazen pokles verbalniho 1Q
od premorbidni Urovné pred realizovanou epileptochirurgii (Bjornaes et al. 2001,
Seidenberg et al. 2007), u déti tento trend naznacuje Skirrow (Skirrow, Cross, et al.
2011). Nejpodstatné&jSim aspektem kognitivni vykonnosti u pacientli s temporalni
epilepsii neni ale obecné definovana intelektova vykonnost. Kv(li lokalizaci patologie
ve strukturdch odpovédnych za pamétové funkce, jsou hlavni komorbiditou
k epilepsii s temporalni symptomatickou mnestické deficity. | kdyZz u détskych
pacientd neni otdzka detailniho vymezeni korovych okrskii tak podrobné
propracovana jako u dospélych, prokazuje se, Ze jiz v détském véku pacienti

nevytvari adekvatni strategie uceni. Pfirozené oslabovani pamétovych procest pak
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pfichazi mnohem dfive, konkr. v ¢asné adolescenci, nez u zdravych jedinct (kde
zaCin& kolem 22. roku véku (Helmstaedter & Elger 2009).

V naSem souboru se vyskytuje relativné pocetna skupina pacientl s
temporalni epilepsii, ta se vSak svou celkovou intelelektovou vykonnosti od
populacni normy odliSuje (p<0.01), i kdyZ ve srovnani s se skupinami s jinym typem
epilepsii nejméné (rozdil medianu -12,036 bodu, CI (alfa 5 procent) (-7,34;-16,6).
Jednim z moznych vysvétlujicich faktord by mohla byt délka trvani jejich
epileptického onemocnéni do doby, kdy byli indikovani k epileptochirurgii.
Srovname-li podskupinu temporalnich epileptikii s celkovym intelektovym vykonem
hraniénim a nizSim (IQ pod 79 bodd) s podskupinou s intelektem v SirSi normé
zjistime, Ze ti abnormni pfichazeji k operacni Iécbé signifikantné pozdéji (p<0.01,
subnorma (n=35) prmer doby 8.6, norma (n=55) prumer doby 5.1, rozdil median 3.5
Cl (1.3 5.6)). Znazornéno grafem ¢€.12.
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Graf €.12: Regresni pfimka platna pro skupinu pacientli s temporalni epilepsii souboru

Dotykdme se zde bézné =zdlraziiovaného faktu, Ze v€asna indikace
epileptochirurgické |écCby fokélni epilepsie je vyrazné proktektivnim zasahem do
pribéhu vyojovéhol/intelektového zrani. Nase pracovisté je plné v souladu s danou
filosofii, nicméné predevsim v letech zavadéni neurochirurgické 1é¢by epilepsie v CR
bylo identifikovano vice détskych kandidatl, pro které nebyla tato Iécba dostupna

v adekvatnim bodé rozvoje jejich onemocnéni.
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Skupina pacientl s extratemporalni epilepsii se vnami sledovaném
souboru neodliSuje vyznamné od Zadné z vySe jmenované skupiny, prekryva se
svymi charakteristikami s charakteristikami celého sledovaného vzorku. LiSi se stejné
jako cela skupina od populaéni normy (p<0.01) s obdobnym rozdilem median(, ktery
je snizen o 21 bodl 1Q (v rozmezi 15,6 — 26,3). Intelektova vykonnost v této skupiné
je tedy rozloZzena napfi¢ celym spektrem. Soucasné se jedna o velmi heterogenni
skupinu s hlediska rozsahu a konkrétni lokalizace strukturdini patologie, coz je
mozno ilustrovat na vysokém poctu resekci s individualné volenym rozsahem, viz
tabulka €.13.

Extratemp Mezitemporaln | Temporaln Hemisfer | Jiné Epi
oralni Epi i Epi i Epi alni Epi

Hemisferektomie

Individudalni
resekce

Lesionektomie

~ s

RozSifena
lesionektomie

Standardizovana
resekce

Tabulka ¢.13 : Typ resekce u epileptického syndromu (reélny pocet pacientt)

Studie D’'Argenziové tykajici se skupiny epileptochirurgicky Ié¢enych pacientd
s extratemporalni epilepsii z poznatkl ze souboru o celkovém poctu 64 déti doklada,
Ze jiz preoperacné se intelektovou vykonnosti liSi od populacni normy. Jako faktory
snizujici jeji vysi diskutuje pfedevSim Casnost poCatku epilepsie a délku jejiho trvani.
Jako podstatny faktor utvarejici celkovou intelektovou droven pacienta doklada
etiologii epilepsie, resp. typ epileptogenni léze — déti s benignimi nadory
asociovanymi s epilepsii maji az 96% mensi riziko rozvoje intelektového deficitu, nez
déti s fokalni kortikalni dysplazii ¢i dalSimi etiologiemi. SouCasné uvadi, Ze epilepsie
u téchto pacientl propuka pozdéji (u 52,4% pac. po 4tém roce Zivota) ve srovnani
s pacienty s korovymi dysplaziemi a dalSimi Iézemi, kdy v obdobném procentu zacina
do 1 roku véku. | kdyZ vztah mezi povahou léze a intelektovym deficitem nemusi byt
tak jednoznacny a celkova intelektova vykonnost mlze byt determinovana vice

proménnymi (Argenzio et al. 2011).
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H3: V pfedoperacnim a pooperacnim vySetfeni s odstupem 1 roku po resekéni
operaci bude testovy vykon ve vyvojové/intelektové Skale nezménény

Operacni vykon je u skupiny naSich pacientl z hlediska kognitivni
vykonnosti zdsahem s pozitivnim vlivem; s pfesvédcivou statistickou vyznamnosti
jsme dolozili narlst testového intelektového vykonu jiz pouhy 1 rok po
epileptochirurgickém vykonu minimalné o 10 bodd.

Pfehledova studie, ktera si klade za cil predlozit sumarni data o
neuropsychologickych vystupech chirurgické 1éCby epilepsie u déti porovnanim
vysledk(l 16ti publikovanych praci celkem o 466 pacientech uvadi v globalnim
pohledu, Ze zvySeni pooperacni vyvojové/intelektové vykonnosti v rozmezi 8-15 bod(
IQ stupnice nebo posun do vyssiho vyvojovéhol/inteligenéniho pasma prichazi u 19%
pacientl. U 70% pacientll zvySeni nenastavda a u 11% dochazi ke snizeni
vykonnosti. Uvadéna data byla ziskana na podobné postavenych vzorcich pacient,
jako je nas soubor, autory byly zafazeny publikace hodnotici heterogenni skupiny
pacientll (Van Schooneveld & Braun 2013).

V nasem souboru nachazime 23% pacientll se zlepSenim celkové intelektové
vykonnosti o vic nez 10 bodl IQ stupnice, 68,5% zlistava na srovnatelné Urovni se
svym predoperacnim nalezem a u 8,5% jsme nalezli negativni zménu o vic nez 10
bodll 1Q. PovaZujeme jej tedy zpohledu dynamiky pooperacnich zmén

vyvojové/intelektoveé Urovné za srovnatelny se soubory zahrani€nich pracovist.

Za vyznamné povazujeme zjiSténi naSi studie, Ze u pacient( se vstupné
nizkou vyvojovou Urovni/vykonnosti mlze dojit k vyraznéjSimu zlepSeni, nez u
pacientl s intelektovou Urovni pfedoperacné vyssi. U téch pak dojde ke zlepSeni
méné vyraznému nebo kudrZeni jejich plvodni  vyvojové/intelektové Urovné.
ZAachvatova aktivita ma tedy vyraznéjsi dopad na integritu korovych funkci u pacient
s nizkou kognitivni Grovni, jeji snizeni nebo UplIn& eliminace pak pfinasi viditelngjsi
positivni efekt. Studie s obdobnymi vysledky byly publikovany, Puka (Puka et al.
2017) nachazi evidentni souvislost s dosazenim bezzachvatovosti, Skrirrow
(Skirrow, Cross, et al. 2011) navic doklada jako nejsilngjSi prediktor néarlstu
kognitivni vykonnosti vysazeni antiepileptické terapie a positivni efekt na kognici
zjiStuje az na datech s odstupem 6ti let po operaci. Loddenkemper (Loddenkemper
et al. 2007) potvrdil signifikantné vyraznéjsi zlepSeni vyvojové Grovné u pacientd

54



operovanych do 3 let véku s preoperacné nizSim vyvojovym zafazenim i bez
dosazeni plné bezzachvatovosti). Soucasné zdokumentoval positivni viiv ¢asnosti
epileptického zakroku - ¢im Casnéji probéhla epileptochirurgie, tim vyssiho narlstu

vyvojové urovné pacienti dosahli (pfedevSim ti s infantilnimi spasmy).

H4: PFitomnost zmeény v testové vykonnosti ve vyvojové/intelektové Skale s
odstupem 1 roku po operaci nema statisticky vyznamnou souvislost s
proménnymi tykajicimi se epileptického onemocnéni a epileptochirurgického

vykonu.

Jako vyznamné prediktory pfitomnosti pooperacni zmény vyvojove
arovnél/intelektu zjiStuje naSe studie jak vék v dobé zaCatku epilepsie, tak vék
v dobé operace, ale i typ epileptického syndromu.

Pacienti s pooperacnim poklesem vykonové urovné se lisili vyznamné od
skupiny pacientll s nezménénou vykonnosti i skupiny pacientll s jejim narlstem jak
v CasnéjSim zacatku epilepsie (median 1,25 rok véku), tak nizSim vékem v dobé
operace (median 4,9 let véku). Doba trvani epilepsie pfed operaci byla srovnatelna u
vSech pacientll bez ohledu na prfitomnost ¢i nepfitomnost pooperacni zmény (p =
0.66). Viditelné na grafech €. 13 al4.
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Graf €.13: Vék zacatku epilepsie podle typu pooperacni zmény intelektové vykonnost

55



2571

20

=
wn
T

Vék pfi operaci (roky)
—
o

0 —_—

Pokles 1Q Bez zmény 1Q Narast 1Q

Graf ¢.14: Vék v dobé operace podle typu pooperacni zmény intelektové vykonnosti

Dotykdme se timto pravdépodobné obecné pfijimané hypotézy, ze CasnéjSi
pocatek epileptického onemocnéni reflektuje pFitomnost zavazné epileptogenni
patologie, kterd sama o sobé omezuje vyvojovy potencial. Zaroven v raném véku
prichazeji pacienti, ktefi jsou k epileptochirurgii indikovani s mysSlenkou zastaveni i
zvraceni prdbéhu progresivniho deterioraéniho procesu v dlsledku epileptické
encefalopatie. Uspé&snost t&chto zasahl je dokumentovana 3 stim, ze vétsina se
vénuje predevsim pooperacni kompenzaci zachvatl (Kayyali et al. 2013; Park et al.
2013; Holthausen et al. 2013). O vystupech v oblasti vyvojové/intelektové vykonnosti
se spise nezminuji, ojedinéle je pouZita Skala adaptivniho chovani pfibliZzujici miru
sobéstacnosti posuzovaného.

V nasi studii nenachazime v podskupiné pacientll se zhorSenim celkové
vykonnosti signifikantné Castéjsi pfitomnost pooperacnich zachvatll, i kdyz urcity
trend je zde patrny (p=0.07). Pfi rozboru individualnich dat ale pfichdzi do Gvah
tématika komorbidni patologie objevujici se souCasné s fokalni farmakorezistentni
epilepsii — konkrétné symptomatika poruch autistického spektra. Nicméné tato data
nebyla v zékladnim pojeti této studie zahrnuta, nejsou tedy soucasti komplexnich
analyz a mdzeme pouze konstatovat, Zze se v této skupiné vyskytuje vySsSi pocet
pacientll se soucasné diagnostikovanym détskym autismem. S timto Gdajem bude
tfeba v dalSich Gvahach podrobnéji pracovat. Obdobné nahlédnuti na vyvojovou

stagnaci Ci regresi uvadi v své studii Ramantami (Ramantani et al. 2013), v jejich
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pfipadé se jednalo jak o souvislost s poruchou autistického spektra, tak

neurozobrazenim potvrzeny nélez kontralateralni patologie.

V dosazeni operaCni zmény se odliSuji pacienti podle typu svého
epileptického onemocnéni.

Z hlediska pfitomnosti zmény pooperacni intelektové vykonnosti se v naSi studii
skupiny pacientl roztfidéné podle typu epilepsie odliSuji nasledovné: ti, u kterych se
jedna o hemisferalni epilepsii se lisi od skupiny pacientli s extratemporalni a od
skupiny pacietend s temporalni epilepsii.

Podle naSeho srovnani viditelné z epileptochirugie nejCastéji a v nejvétsi mire
profituji pacienti s hemisferdlni epilepsii, pfestoze mluvime o profitu na individuélni
arovni. Jedna se o pacienty se vstupni vyvojovou/intelektovou Urovni v pasmech
vyraznéjSiho opozdéni, jejich vyvojovy progres neznamena posun do populacni
normy, ale posun k vyraznéjSi sobéstacnosti, byt ur€ity stupen mentalni retardace
pretrvava. Althausen (Althausen et al. 2013) tento fakt doklada zpracovanim udajl
rodicovského dotazniku cileného na posouzeni psychosocialnich, vcetné
socioekonomickych aspektd.

Pacienti s temporalni epilepsii profituji z operacni 1é¢by obdobnym zplisobem,
jako pacienti s extrateporalni epilepsii a to tak, Zze vobou skupindch najdeme
vétSinové vyvojové/intelektové vykonnost srovnatelnou s tou pfedoperacni a jedince,
u kterych k signifikantni zméné doslo.

V pfipadé temporalni epilepsie nenachazime pooperacni zménu
vyvojovych/intelektovych schopnosti povSechné, stejné jako v jinych publikovanych
souborech mapujicich operacni vystupy v kratkém casovém odstupu 1-2 let
(Williams et al. 1998; Smith et al. 2014; Bjornaes et al. 2001). Signifikantni positivni
posuny celkové intelektové vykonnosti jsou patrny podle Skirrowové az po 6ti letech
odstupu od epileptochirurgické 1é¢by (Skirrow, Cross, et al. 2011). Zddraziuje tedy
spolu s dalSimi vyznamné protektivni Ulohu epileptochirurgie (Freitag & Tuxhorn
2005; Lindsay et al. 1984), ktera vSak je patrna az s dlouhodobym odstupem.
Nejvyraznéjsi vztah k narlistu FSIQ nasli s rozsahem zachované korové tkané, stejné
jako ve studiich Gothelf (Gothelf et al. 2007) a Shaw (Shaw et al. 2004). Vysazeni
anteiepileptické terapie je podle citované studie velmi silnym prediktorem positivni
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zmény 1Q, bezzachvatovost neni nejsignifikantnéjim prediktorem posileni intelektové
vykonnosti, autofi jsou podle svych slov ve shodé s udaji uvadénymi vyzkumy
zZ jinych pracovist' (Spencer & Huh 2008; Bjornaes et al. 2001).

U pacientl s extratemporalni epilepsii jsme navySeni pooperacni intelektové
vykonnosti nenalezli, podoné jako jeji narlst nebyl popsan ani autory londynské
skupiny, ktefi svlj soubor analyzovali jak s kratkodobym, tak stfednédobym
odstupem. Nepotrvdila se jim ani hypotéza o souvislosti zlepSeni testovych vysledk
s dosaZzenim plné kompenzace zachvatll (Argenzio et al. 2011). Stejné jako v nasem
souboru, nalezli nékolik pacientll se signifikantni zménou ve skérech 1Q,
nevztahovala se v3ak k zadnym z jimi analyzovanych udajd. Z naseho pohledu jde o
velmi vnitfné diversifikovany soubor, u kterého Ize obtizné predpokladat shrnujici

informace jako o celku.

Mira pooperacni zmény u jednotlivych epileptickych syndrom

Upacient( s extratemporalni epilepsii jsme detekovali jako proménnou se
signifikantni vlivem na miru pooperacni zmény predoperacni frekvenci zachvatd.
Pokud ma pacient zachvaty tydné ¢i mésicné, je podle modelu mozné, Ze bude
vykonové spiSe tratit. Pacienti s kazdodennimi zachvaty z epileptochirurgického
zakroku budou spiSe profitovat Predkpokladame, Ze v téchto pfipadech zachazime
zakrokem s ovlivnénim zachvatové aktivity jako takové, pokud se podafi jeji negativni
plsobeni radikalné ukoncit, umozZnime tim nastup rychlé rekonvalescence mozkové
tkané. V pripadé, Ze zachvatova aktivita neni pfedoperacné tak intenzivni a projevuje
se sniz8i frekvenci, m& vétsi vliv na prfedoperacni obraz kognitivhi vykonnosti
povaha léze jako takové. Vysledny obraz pak odpovida faktu, Zze funkénost tkané
byla ovlivnéna vicero faktory, nez je jeji epileptogenecita.

Ve skupiné pacientll s meziotemporalni epilepsii potrvzujeme jiz obecné
prijimany fakt, Ze vztah pooperacniho kognitivniho vystup je s kompletnosti
provedené resekce nalézan ¢asto. Uplné odstranéni |éze byvéa v oblasti intelektové
vykonnosti vyznamnym prediktorem positivnhiho pooperacniho vystupu (Krsek et al.
2009). | nami nalezena souvislost miry kognitivni zmény s povahou léze, (v pfipadé
meziotemporalni epilepsie je ji nejCastéji forkalni kortikdlni dysplaze), resp.
s povahou fokalni kortikélni dysplazie jiz byla naSim tymem opakované diskutovana
(Krsek et al. 2008).
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V pfipadé tempordlnich epilepsii mizeme podle naSi studie predpokladat
pooperacCni obtize kognitivniho razu predevsim pfi ndlezu vyvojovych kortikalnich
malformaci. Jde o Sirokou etiologickou jednotku a diskutovat bychom pak mohli
prfedvS§im mozny pfesah téchto lézi do komplexu neuronalnich siti, ktery neni

dostate¢né znam.

Diskuse k dalSim témat0m epileptochirurgie

V odborné literatufe nachazime jeSté studie zabyvajici vztahem kognitivni
vykonnosti k dalS§im proménnym jak operacniho, tak pooperacniho charakteru,
které se v naSi studii neprokazali jako statisticky vyznamné.

Vztah s pravo x levostrannosti provedené resekce nalézdn nebyva
(Loddenkemper et al. 2007; Argenzio et al. 2011; Korkman et al. 2005), kromeé jiz
zminovanych Gzce vymezenych studii tykajicich se jinych aspektll kognice, nez je
celkova vykonova uaroven, resp. specificky lokalizacnich deficit( v oblasti
mnestickych funkci u temporalnich resekci.

Co se samotné bezzachvatovosti tyCe, tématu je vénovana vyrazna
pozornost, nicméné nalezneme jak studie, kde prediktivni povaha bezzachvatovosti
smérem k pooperacnimu celkovému intelektovému vystupu potrvzena nebyla
(Loddenkemper et al. 2007; Argenzio et al. 2011), tak studie, kde zlepSeni intelektu
s dosaZzenim plné kompenzace zachvatl korelovalo (Bourgeois et al. 2007; Miranda
& Smith 2001). V jinych studiich zase, Ze kompletni potlaceni zachvatové aktivity se
na zméneé kognitivniho vystupu nepodili (Skirrow, Cross, et al. 2011; Korkman et al.
2005). Obecné Ize shrnout, Ze Uplna kompenzace zachvatové aktivity neni primarnim
predpokladem zvySeni kognitivni vykonnosti, i kdyZ je faktorem velmi podstatnym.

Co se pocCtu antiepileptik ty€e, nejsou poznatky jednoznacné — v nékterych
studiich vysazeni antiepileptické terapie bylo jednoznacnym prediktorem kognitivniho
pooperacnicho zlepseni sledovanych pacientll (Skirrow, Cross, et al. 2011), na
druhou stranu mnoZstvi antiepileptik uzivané v pooperacnim obdobi neodliSovalo
pacienty se zménou 10 a vice bodd DQ/IQ od pacientli bez pooperacniho zlepSeni
(Boshuisen et al. 2010). Nicméné vzhledem k prokdzanym nezadoucim Gc€inkim
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[éCiv (Mula & Trimble 2009), negativnimu vlivu nékterych antiepileptik na vyvoj
mozkoveé tkdné (lkonomidou & Turski 2010), a poznatku o positivnim vlivu ukonceni
antiepileptické terapie na intelektovy vyvoj pacientd i bez navaznosti na
epileptochirurgii (Lossius et al. 2008) se oCekava, Ze ukonCeni medikacni IéCby
zlepSuje Sance na pooperacni vyvojovyintelektovy pokr