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PUVODNI PRACE

Hluboka mozkova stimulace u nemocnych
s extrapyramidovymi poruchami pohybu -
stereotakticka procedura a intraoperacni nalezy

Deep Brain Stimulation in Patients Suffering from Movement
Disorders — Stereotactic Procedure and Intraoperative Findings

Souhrn

Uvod: V této praci popisujeme nase zkudenosti s hlubokou mozkovou stimulaci (DBS). Metoda
a soubor: V rozmezi let 1998 az 2009 jsme provedli DBS u 100 nemocnych (Z : M = 37 : 63;
median 56 let: 12 az 73 let). Z toho 14 trpélo esencidlnim tremorem (ET), dva jinym tfesem (T),
73 Parkinsonovou nemoci (PN), 10 generalizovanou dystonii rizného ptvodu (GD) a jeden
cervikalni (CD) dystonii. Cilem implantace bylo ventraini intermediaini jadro thalamu (VIM)
pro ET, T a PN, nc. subthalamicus (STN) pro PN a vnitfni pallidum (GPi) pro GD, CD, PN.
Intracerebralni elektrody byly implantovany do 187 jader. Hodnotili jsme intraoperacni sti-
mulacni parametry, klinickou odpovéd na stimulaci a parametry urcujici presnost implan-
tace. Vysledky: Medidn nejnizsi ucinné stimulace byl 1V (0,3-2,5 V). Terapeuticky interval
byl 0-5 V (mediadn 2,5 V). Tremor byl odstranén béhem implantace do jednotlivych jader
VIM v 92,9 %, rigidita a akineze pfi implantaci do STN v 94,7; resp. v 18,9 %. Vypocitany
cil byl pouzit pro konecnou implantaci elektrody v 56,7 % pfipadl. Implantovana elek-
troda prochézela STN jadrem v rozmezi 3,5-7,5mm (medidn 5mm). Rozdil souradnic mezi
predpoklddanou a skute¢nou pozici elektrody dle poopera¢niho RTG byl: AX = 0,5 (0-1,5),
AY = 0,7 (0-1,7), AZ = 0,5 (0-1,7). Nejcastéjsi vedlejsi priznaky stimulace byly u VIM pares-
tezie v 38 % a u STN dysartrie v 28,3 % pfipadech. Intraoperacni klinické, technické a hard-
warové komplikace se objevily u 21 % nemocnych. Zavér: Intraoperacni vysledky prokazaly
pfesné zacileni a dobrou techniku implantace s minimalni morbiditou.

Abstract

Introduction: Deep brain stimulation (DBS) is the method of choice in the treatment of vari-
ous movement disorders. Methods: Between 1998 and 2009, we performed DBS in 100
patients (F : M = 37 : 63; median 56 yrs /12-73 yrs/). Fourteen patients suffered from es-
sential tremor (ET), 2 from tremor of other aetiology (T), 73 from Parkinson’s disease (PD), 10
from generalized (GD) and 1 from cervical (CD) dystonia. Implantation was targeted in the
ventral intermedial thalamus (VIM) for ET, T and PD, subthalamic nucelus (STN) for PD and
internal pallidum (GPi) for GD, CD and PD. Intracerebral electrodes were totally implanted
into 187 nuclei. We evaluated stimulation parameters, while clinical response and para-
meters determined the accuracy of implantation. Results: The lowest effective amplitude of
stimulation ranged from 0.3 to 2.5 V (median 1 V). The therapeutic interval ranged from 0 to
5V (median 2.5 V). Tremor was eliminated in 92.9% of cases, rigidity in 94.7% and akinesia
in 18.9%. The central trajectory was used for final electrode implantation in 56.7 % of proce-
dures. In STN the trajectory passed through the nucleus in the range of 3.5-7.5mm (median
5mm). The difference of coordinates between expected and real position of electrodes was:
AX = 0.5 (0-1.5), AY = 0.7 (0-1.7), AZ = 0.5 (0-1.7). The most frequent side effects were
paraesthesias (VIM 38%) and dysarthria (STN 28.3%). Overall morbidity occurred in 21%
of patients. Conclusion: The results showed accurate targeting and optimal implantation
technique with minimal morbidity.
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HLUBOKA MOZKOVA STIMULACE U NEMOCNYCH S EXTRAPYRAMIDOVYMI PORUCHAMI POHYBU

Uvod

Prestoze prvni stimulace centralni ner-
vové soustavy byly provadény jiz v 70. le-
tech (Bechtéreva), hlubokd mozkova sti-
mulace (deep brain stimulation, DBS) byla
uvedena jako metoda funkéni stereot-
aktické neurochirurgie pro Ié¢bu Parkin-
sonovy nemoci (PN) a esencidlniho tre-
moru (ET) az na prelomu 80. a 90. let
20. stoleti [1-7]. V nésledujicich dvou de-
setiletich se chronickd stimulace pomoci
intracerebralnich stereotakticky (obr. 1)

zavedenych elektrod a implantovaného
neurostimulatoru (obr. 2) stala rutinni
metodou lécby pro vybrané pacienty s PN
a ET. Indikace DBS se rozsifily i u dalSich
extrapyramidovych poruch pohybu (mo-
vement disorders), jako napf. u rdznych
forem dystonii, kde se nejlepsich vysledk
dosahuje u geneticky vazanych dystonif
typu DYT1 a DYT2 [8] a také u pacient
s neurodegeneraci asociovanou s panto-
tenatkindzou (pantothenate kinase-asso-
ciated neurodegeneration, PKAN) [9,10].

Obr. 2. Kvadripolarni stimula¢ni elektroda a implantabilni neurostimulator.

Cile pro implantaci elektrod [11] byly
voleny dle druhu choroby (tab. 1) a jed-
notlivych priznakd:

1. ventraIni intermedidlni jadro thalamu
(VIM) [3,12] zejména pro neparkinson-
sky tfes nezavisle na etiologii

2. nucleus subthalamicus (STN) [5,7] jako
univerzalni cil pro PN

3. ventroposterolateralni jadro vnitfniho
pallida (GPi) [11,13] pro PN (v mensiné
pfipadl, zejména u nemocnych s pre-
vazujicimi dyskinezami) a jako domi-
nantnf cil pro generalizované, segmen-
tové a fokdlni dystonie [8-10].

Mimo spravny vybér nemocnych je za-
kladni podminkou dobrého vysledku ope-
race presné zobrazeni a definovani cile
pro implantaci elektrody a presnost sa-
motné operacni procedury. Intraoperacni
vysledky elektrofyziologického vysetrent,
klinickd odezva na intraoperacni stimu-
laci a dokumentace konecné pozice im-
plantované elektrody jsou ukazatelem
spravné provedené implantace a budou
predmétem naseho sdéleni. Klinické po-
operacni vysledky casti této skupiny byly
prezentovany v Ceské a slovenské neu-
rologii a neurochirurgii v r. 2004 [14].
Z pozdnich efektl uvedeme jen kompli-
kace, které mély souvislost se samotnou
operacni procedurou.

Soubor nemocnych

Od brezna 1998 do kvétna 2009 jsme im-
plantovali systém pro DBS u 100 nemoc-
nych (Z - M = 37 : 63; vék v rozmezi 12
az 73 let; median 56 let) trpicich ET (14
nemocnych), PN (73 pacientl), neuro-
patickym tfesem pfi monoklonalni gama-
patii (jeden nemocny), tfesem pfi spino-
cerebelarni degeneraci (jeden nemocny),
dale u 10 nemocnych s generalizovanou
dystonii (GD) v¢etné dvou sourozencl
s GD pfi PKAN a u jedné nemocné s fo-
kaIni cervikalni dystonifi (CD).

U vétsiny pacientt byla DBS prvni ope-
racni procedurou k ovlivnéni jejich obtizi,
u Ctyfech nemocnych s PN predchazely le-
zionalni vykony v oblasti pallida a thalamu,
u jedné nemocné s GD byly v minulosti
provedeny tfi 1éze v oblasti nucleus denta-
tus, talamu a globus pallidus externus.

Vybér nemocnych

Vybér pacientd probihal v Centru extrapy-
ramidovych onemocnéni UK 1. LF a VFN
za Ucasti neurochirurga, neurologt,
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Tab. 1. Ovlivnéni pfiznakd extrapyramidovych poruch dle lokalizace DBS.
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VIM — ventralni intermedidlni jadro thalamu, GPi — vnitfni pallidum, STN — nucleus
subthalamicus
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Obr. 3. Leksell(v stereotakticky ram a indikatorovy box.
Indikatorovy box pfipevnény na rdm umoznuje stanoveni souradnic v nitrolebnim
prostoru.
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Obr. 4. Predni (AC) a zadni (PC) komisura na rezech MR.
a) horizontalni rovina; b) sagitalni rovina.

psychiatra a psychologa. V predchozi
praci [14] byla podrobné uvedena nase
indikac¢ni kritéria pro vybér nemocnych
s PN k DBS, jez odpovidaji mezindrodnim
zvyklostem [15]. U pacientl s ET, mono-
klondlni gamapatii [12] a spinocerebeldrni
degeneraci byl hlavnim indika¢nim krité-
riem tézky invalidizujici akeni tfes stupné
3-4 dle pfislusné skaly [16] neodpovidajici
na farmakoterapii. U pacientl s generali-
zovanou nebo segmentovou dystonif jsme
indikovali DBS GPi, pokud byly vycerpany
vsechny moznosti farmakoterapie a dys-
tonie pacienta invalidizovala.

Metoda

Stereotaktické zaméreni cile

Implantace systému pro DBS sestavala ze

dvou fazi:

1. stereotaktického zavedeni kvadripolar-
nich (KE) intracerebralnich elektrod a

2. implantace neurostimuldtoru do pod-
kozi.

U nemocnych s PN a ET stereotakticky
vykon probihal v lokaIni anestezii a u vét-
siny pacientd s dystonii v celkové aneste-
zii. K stereotaktickému vykonu jsme po-
uzili LeksellGv ram (obr. 3) a planovaci
systém SurgiPlan Software (Elekta). Zob-
razeni a lokalizace anatomického cile byly
provadény na pfistrojich magnetické rezo-
nance Expert 1T, Symphony 1,5T a Trio 3T
Siemens [17]. Pomoci predni (AC) a zadni
( PC) komisury a dalSich pfimo viditelnych
mozkovych struktur (obr. 4) jsme stano-
vili souradnice (x, y, z) vybraného cile [18],
které byly urceny podle téchto algoritm:
1. VIM = x = 11 mm laterdIné od stény IIl.

komory; y = 3/12 vzdalenosti spojnice

AC-PC pred PC; z = na urovni AC-PC

linie (obr. 5).

2. STN — pfimo viditelny cil (obr. 6). Vybi-
rali jsme stfed jadra v Urovni predniho
okraje nucleus ruber: x = v rozmezi
10-14mm lateralné od stfedni cary
(median 12mm); y = 2-4mm za polo-
vinou AC-PC linie (median 3mm); z =
4-6 mm pod AC-PC (median 5mm).

3. GPi —vzdalenost od stfednf ¢ary byla ur-
Covana podle hranice pallida s vnitfni
kapsulou a spodnf hranice pro umisténi
elektrody tésné nad retrochiazmatickou
Castf optické drahy: x = 17-23mm od
stfedni cary, y = 2-4mm pred stfedem
spojnice AC-PC, z =2-5mm pod AC-PC
linii. Pro maly pocet operovanych me-
dian koordinat nebyl pocitan (obr. 5).
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HLUBOKA MOZKOVA STIMULACE U NEMOCNYCH S EXTRAPYRAMIDOVYMI PORUCHAMI POHYBU

Obr. 5. VIM jadro thalamu a oblast vnitfniho pallida v AC-PC roviné.

MR — sekvence inversion recovery: levy predni krouzek (z pohledu ¢tenare) na hra-
nici vnitfniho pallida zobrazuje trajektorii pro zacileni ventroposterolateralni ¢asti pal-
lida; pravy zadni krouzek ukazuje cilovy bod pro implantaci elektrody do VIM jadra

thalamu.

Obr. 6. Nucleus subthalamicus (STN).
a) horizontalni fez
b) koronalni fez. Sipky oznacuji STN jadro.

Po urcenf cile byla stanovena trajekto-
rie pro zavedenf centralni elektrody, ktera
vedla trepanac¢nim ndvrtem pred koronar-
nim svem, pres néktery z gyrd frontélniho
laloku laterainé tak, aby se vyhybala ko-
morovému systému a cévnim strukturam,
které se eventudlné zobrazily po podani
kontrastni latky.

Intraoperacni elektrofyziologie,
implantace elektrod

Pomoci specidlniho vodic¢e (Ben’'s gun)
s mikroposunovacem (obr. 7) jsme vedli
do cile testovaci elektrody v paralelnich
trajektoriich vzdalenych od sebe 2 mm.
U prvnich 25 nemocnych jsme zava-
déli makroelektrodu vlastni konstrukce

-

Obr. 7. Mikroposunovac (microdriver)
s testovacimi elektrodami.

(obr. 8), kterd umoznovala pouze testo-
vaci stimulaci (tzv. makrostimulaci) a hod-
noceni klinické odpovédi na ni az v de-
viti trajektoriich. Stimulaci jsme vzdy
zahajovali v centralni trajektorii (Site pulzu
100 us, 130 Hz, 0,5-4 V), pokud klinicka
odpovéd nebyla uspokojiva, pokracovali
jsme stimulaci ve zbyvaijicich trajektoriich.

U ostatnich 75 nemocnych jsme sni-
mali elektrickou aktivitu neuronové po-
pulace metodou mikroregistrace (micro-
electrorecording, MER) [19] a provadéli
makrostimulaci pomoci kombinované
mikroelektrody (obr. 9) az v péti para-
lelnich trajektoriich — centralni, lateralni,
medidlni, anteriorni a posteriorni. Kom-
pletni pétici testovacich elektrod jsme si-
multdnné zavadeli pouze v pfipadé STN,
a to u vétsiny nemocnych. Razny pocet
mikroelektrod zavisel na anatomickém
cili a konkrétni strategii opera¢niho tymu.
Kvalita a kvantita neuronové aktivity ur-
Cila trajektorii s nejvyraznéjsi aktivitou ty-
pickou pro dané jadro (obr. 10). V téchto
mistech jsme pak provedli makrostimulaci
pulzy o trvani 60 ps, frekvenci 130 Hz,
amplitudé 0,5 az 5 V. U obou skupin byl
hodnocen Ustup patologickych pfiznakd
(rigidita, akineze, tremor u cile implantace
v STN, tremor pfi implantaci do VIM) a vy-
skyt vedlejsich efektl stimulace. K evalu-
aci jsme pouzili stupnici UPDRS lll. Celkem
byla makrostimulace hodnocena v obou
skupinach u 86 pacientt. Vyjimku tvofilo
14 nemocnych s cilem implantace v GPi.
ProtoZe u vétsiny z nich implantace pro-
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I
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% kontakt elektrody

Obr. 11. Tvar elektromagnetického
pole u jednotlivych typa kvadripolar-
nich elektrod

Obr. 9. Testovaci mikroelektroda.

Na obrazku je patrny jemnéjsi zataZitelny ,mikro” konec pro registraci neuronové ak-

tivity a silnéjs
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Obr. 10. Mikroregistrace elektrické aktivity z jednotlivych Urovni bazalnich
ganglii. Voa — ventralni oraIni anteriorni jadro thalamu, STN — nucleus subthalamicus,

SNpr — substantia nigra.

bihala v celkové anestezii, vysledky klinic-
kych odpovédi na intraoperacni stimulaci
u téchto nemocnych neuvadime.

V pfipadé, Ze MER aktivita byla dosta-
tecné patrna v centrdlni trajektorii, zaci-

nali jsme vzdy s makrostimulaci v této po-
zici a pfi dobré klinické odpovédi jsme jiz
dal3f exploraci jadra neprovadéli.

Po stanoveni optimalniho mista pro
terapeutickou stimulaci byla do tohoto

Obr. 12. Schéma implantovaného sti-
mulac¢niho systému (elektroda, spojo-
vaci kablik, neurostimulator).

mista za skiaskopické kontroly zavedena
KE pro DBS (obr. 11).

Implantace generatoru pulzi -
neurostimulatoru

U vétsiny nemocnych s PN a s tfesem pro-
béhla implantace stimuldtoru do pod-
kozni kapsy v podklickové krajiné az za
nékolik dni po sérii klinickych testd. U pa-
cientt s dystonii bylo vloZeni neurostimu-
latoru provedeno v jedné dobé (obr. 12)
bezprostfedné po implantaci KE.

Pfesnost stereotaktické implantace
elektrod
Na zakladé parametrd sledovanych
béhem operace (1.), klinické odpovédi na
stimulaci (2.) a vysledk postoperacni rtg
kontroly pozice elektrod (3.) jsme hodno-
tili presnost celé stereotaktické procedury.
1. Intraoperacni parametry zahrnovaly:
a) pocet trajektorii testovacich elek-
trod, ve kterych bylo nutné provést
makrostimulaci k ovéfeni spravné po-
zice (¢im byla mensi Cetnost /potreba/
testovacich stimulaci, tim presnéji byly
elektrody zavedeny do blizkosti vybra-
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Obr. 13. Intraoperaénl’ rentgenologicka kontrola zanofenych elektrod.

Tab. 2. RozlozZeni implantaci do 187 jader bazalnich ganglii dle diagnozy.

Cile pro implantace

Diagndza VIM GPi STN
bilat. unilat. bilat. unilat. bilat. unilat.
PN 4 2 1 66
ET 10 3
PKAN 2
GD 8
CcD 1
NT 1
Celkem 28 jader 27 jader 132 jader

PN — Parkinsonova nemoc, ET — esencidlni tremor, PKAN — pantothenate kinase associ-
ated neurodegeneration, GD — generalizovand dystonie, CD — cervikdIni dystonie, NT —
neuropaticky tres, VIM — ventralni intermediaini jadro thalamu, GPi — vnitfni pallidum,
STN — nucleus subthalamicus

Tab. 3. Rozdéleni 187 zaimplantovanych cilt dle jednotlivych jader, pouziti
makro stimulace, microelectrorecordingu a poctu pouzitych trajektorii.

«Mikro- Pouze MER jen MER MER

.C,'I - I"ocet ,,Majkrc?“ -makro”  MER v1traj, v3traj. vb5traj.
jadro jader  (pocet}.) (pocetj.) (pocetj.) (pocetj.) (pocetj.) (pocetj.)
VIM 28 8 20 X 11 9 X
STN 132 32 100 X 21 X 79
GPi 27 X X 26 X 26 X
Celkové 187 40 120 26 32 35 79

Makro — implantace za pouziti jen makrostimulace, mikro-makro — implantace pomoci
microelectrorecordingu a makrostimulace, MER — microelectrorecording, traj. — trajek-
torie, j. —jadro

ného jadra). U tohoto bodu jsme zvlast
hodnotili vysledky operaci nemocnych
s pouhou makrostimulaci (,makro”
skupina) a zvlast u implantaci skupiny
s vyuzitim mikroregistrace (, mikro-
-makro” skupina). Davodem byl fakt,
Ze rozdilna technika jiz z podstaty véci
vedla k rozdilnym hodnotam;

b) Cetnost vyuziti centrdini trajektorie
pro kone¢nou implantaci KE;

) Cetnost prlichodu centrdlni trajekto-
rie vybranym jadrem;

d) pocet trajektorii prochézejicich
jadrem;

e) délku prlchodu trajektorie vybrané
pro implantaci KE jadrem.

Body c—e jsme hodnotili jen u STN pfi
pouziti MER a v pfipadé ,d” jen tehdy,
pokud bylo pouZito pfi MER maximum, tj.
vsech pét trajektorii, aby byla jednotliva
hodnoceni srovnatelna.

2. Klinicka odpovéd na stimulaci:
zpUsob hodnoceni je uveden vyse. Na
zakladé klinické reakce jsme dale sta-
kterd vedla k zfetelnému snizeni pfi-
znakl, a amplitudu, jez jiz vyvola-
vala nezddouci ucinky. Rozdil téchto
hodnot ved! k urceni terapeutického
intervalu.

3. Kontrola pozice elektrod: zavérecné
stereotaktické rentgenové (RTG) vyset-
feni umoznilo stanovit soufadnice jed-
notlivych kontaktl KE, a tak provést
kontrolu skute¢né pozice a srovnani
(stanoveni diference) predpokladanych
koordinat s redlnym stavem (obr. 13).
Diference (A) predpokladanych vypo-
ditanych soufadnic X, Y, Z, ~odpovi-
dajicich zamyslené pozici implanto-
vané elektrody a redlnych souradnic
X, Y, Z, ziskanych z RTG kontroly po
vykonu byla stanovena u 32 nemoc-
nych (61 pozic elektrod).

Intraoperacni komplikace

a komplikace v souvislosti

s implantovanym materidlem
Intraoperacni morbidita a pooperac¢ni
komplikace v souvislosti s implantovanym
systémem pro DBS byly sledovany u vech
nemocnych. Komplikace v souvislosti s re-
implantaci neurostimuldtoru pro vybitf
zdroje elektrické energie nebyly v tomto
sdéleni hodnoceny.
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Stimulace - pocet trajektorii

Tab. 4. Pocty trajektorii ve VIM, STN a GPi — 187 jader.

Centralni trajek-

Pocet trajektorif

Délka nejvhodnéjsi

M skupina MM skupina Centralni trajekto- . S trajektorie procha-
VIM, STN VIM, STN rie v STN 100 jader tor{z&e;.'rn'\;tg;; cil 7; jsa;r(;\ler zejici STN v mm
40 jader 120 jader (%) 187 N d "o dian (i 74 jader
t I s
median (interval) median (interval) jader (%) median (interval) median (interval)
84 jader 106 jader
3,1(1-9) 1(1-3) (84.%) (56,7 %) 3(1-5) 5(3-7,5)

M — ,makro” skupina, MM — , mikro-makro” skupina, VIM — ventrdIni intermedidlni jaddro thalamu, STN — nc. subthalamicus, GPi —
ventroposterolateralni jadro vnitfniho pallida

Tab. 5. Rozdil koordinat mezi vypocitanou lokalizaci konce kontaktu ,,0” za-

Vysledky

V nasem souboru bylo STN cilem
u 66 nemocnych, VIM u 20 nemocnych
a Gpi u 14 nemocnych. U dvou pacientt
s cilem ve VIM ale KE nebyly nako-
nec zavedeny. Elektrody byly implanto-
vany tedy celkem (pro vSechny cile) do
187 jader (tab. 2).

Intraoperacni elektrofyziologie
a klinické testovani
Stereotaktické zaméreni s pouzitim sa-
motné makrostimulace bylo prove-
deno u 40 jader (VIM, STN). U ostatnich
cilt byla pouzita MER samostatné nebo
v kombinaci s makrostimulaci (tab. 3).
Kompletni intraoperacni elektrofyziolo-
gie — kombinace MER a makrostimulace —
byla provedena u 60 nemocnych (120
jader).

Presnost stereotaktického
zobrazeni a identifikace
jednotlivych jader

a) Cetnost pouziti makroelektrody po-
tfebné k stimula¢nimu urcenf nejlepsi
pozice KE u obou skupin je uvedeno
v tab. 4.V, mikro-makro” skupiné sti-
mulace rozhodovala o kone¢ném vy-
béru findlniho umisténi KE pouze v 31
ptipadech (25,8 %), kdy MER nabidla
vice srovnatelnych trajektorii.

b) Centralni, tj. pdvodné vypocitand tra-
jektorie pouzitd jako konecny cil pro
implantaci KE: v celém souboru zaim-
plantovanych pacientl (187 jader) se
podafilo KE zavést do prvni, tj. cent-
ralni stopy u 106 cilti (56,7 %).

¢) V STN souboru v , mikro-makro” sku-
piné (100 jader) pak centralni stopa
prochazela cilem v 84 pfipadech
(84 %), ale pouze u 51 jader (51 %)
byla vyhodnocena jako nejlepsi pro ko-
necnou implantaci.

vedené elektrody a skute¢nou pozici implantované elektrody (61 elektrod).

real,

AXN,Z =XX.Z, —XX.Z

AX (mm) AY (mm) AZ (mm)
median (interval) median (interval) median (interval)
0,5 (0-1,5) 0,7 (0-1,7) 0,5 (0-1,7)

vyp — vypocitand soufadnice definitivniho ulozeni kon-
taktu ,0” kvadripolarni elektrody, real — skute¢na souradnice elektrody po implantaci

(28 jader VIM a 132 jader STN).

Tab. 6. Klinicka odpovéd (pokles jednotlivych pfiznakd na stupen 0 dle
UPDRs) na peroperacni stimulaci, nejnizsi i¢innad amplituda unipolarni sti-
mulace (60 us, resp. 100 us, 130 Hz) a terapeuticky interval (TI) stimulace

Tremor Rigidita Akinesa U¢inna stimu- TI (V)
st. 0 st. 0 st. 0 lace (V) median
median (interval)
(interval)
26 (93 %) 125 (94,7 %) 25 (18,9 %) 1(0,3-2,5) 2,5 (0-5)

d) Pocet trajektorii prochazejicich STN
u ,mikro-makro” pacientd: pfi zave-
deni celé pétice mikroelektrod (79 jader)
jsme pfi MER zasahli STN primarné v 77
(97,5 %) pripadech (interval skupiny
1-5 mikroelektrod na jadro, median 3).
U dvou jader jsme cil pro technickou
chybu minuli. Po Upravé souradnic jsme
zasahli Uspésné i tato jadra.

e) Délka trajektorie prochéazejici STN:
u definitivni trajektorie se délka pra-
chodu stimula¢ni elektrody jadrem
pohybovala od 3 do 7,5mm (median
5mm). Pro prehlednost jsme rozdé-
leni celého souboru podle jednotli-
vych cild, pouZiti makrostimulace, MER
a dle poctu trajektorii uvedli v tab. 3.
Samotné vysledky jsou pak v tab. 4.

Zaveérecna pozice elektrod po
ukonceni implantace

Diference vypocitanych koordinat cile
a realnych souradnic distalniho kontaktu
elektrody po dokoncenf implantace:

a) Diference souradnice AX se pohybovala
v rozmezi 0-1,5mm; median 0,5mm;
AY v intervalu 0-1,7mm; median
0,7mm a AZ v rozmezi 0-1,7 mm; me-
didan 0,5mm (tab. 5).

Intraoperacni klinicka odpovéd na
stimulaci

Intraoperacni klinicka odpovéd byla vy-
hodnocena celkem u 160 stimulaci (132
jader STN a 28 jader VIM). Vysledky viz
tab. 6.

Vedlejsi ucinky intraoperacni
stimulace

Elektrickd stimulace vyvolavala, zejména
pfi vyssich amplitudach stimulu, cetné
vedlejsi klinické priznaky, které jsou uve-
deny v tab. 7 a 8. Terapeutické intervaly
stimulaci, jejichZ prekroceni vyvolavalo
vedlejsi pfiznaky, byly uvedeny v pfedcho-
zim odstavci. V absolutnich hodnotach se
vedlejsi efekty objevovaly pfi amplitudé
stimulu v rozmezi 2-6 V (median 4 V).
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Vedlejsi pfiznaky stimulace

dysartrie

parestezie kontralateralnich koncetin
parestezie jazyka

perioralni dystonie a obliceje
ataxie kontralat. horni koncetiny
vegetativni projevy

paréza kontralat. horni koncetiny
parestezie tvare

hemiparestezie

plac

nystagmus

dystonie kontralat. koncetiny
ptdza ipsilat. vicka

Tab. 7. Vedlejsi efekty pfi testovaci stimulaci ve VIM thalamu.

Cetnost pfiznakd v absolutnim poctu
+ v procentech
VIM

26 %)

24 %)

6 %)
6 %)
6 %)
3(6 %)
2 (4 %)
2 (4 %)
2 (4 %)
2 (4 %)
2 (4 %)
2 (4 %)
1(2 %)

13¢
12 (
3¢
3¢
3(

Vedlejsi pfiznaky stimulace

dysartrie

hyperkineze koncetin
periordlni dystonie

pocenf

poruchy pohledu

dystonie akrélnich ¢asti koncetin
parestezie koncetin

zivani

jiné vegetativni projevy
ptoza vicka

ataxie

krece kontalat. koncetin
blefarospazmus

plac

ipsilat. mydridza

tremor

paréza kontralat. koncetiny
diplopie

somnolence

Tab. 8. Vedlejsi efekty pri testovaci stimulaci v STN (nucleus subthalamicus).

Cetnost pfiznakd v absolutnim poctu
+ v procentech (%)
STN
67 (28,3 %)
35(14,8 %)
27 (11,4 %)
26 (11,0 %)
25 (10,6 %)
15 (6,3 %)
8 (3,4 %)
7 (3,0 %)
6 (2,5 %)
41,7 %)
3(1,3 %)
3(1,3 %)
2 (0,8 %)
2 (0,8 %)
2 (0,8 %)
2 (0,8 %)
10,4 %)
1(0,4 %)
10,4 %)

Peroperacni komplikace - technické
Technické peroperac¢ni problémy nastaly
celkem u 3esti pacientl (6 %) (tab. 9):
u pac. 1 a 8 doslo k nespravnému umis-
téni elektrody (u pac. 8 byla nutnd re-
implantace), u pac. 41 a 46 k rozpojeni
mikroposunovace, u pac. 70 a 77 k chyb-
nému nastaveni koordinaty ,X". Po ko-
rekci vdech zminénych komplikaci jsme KE
nakonec spravné zaimplantovali.

Peroperacni komplikace - klinické

Klinické komplikace se objevily celkem
u osmi (8 %) nemocnych (tab. 9): u t¥
nemocnych (pac. 12, 27, 36) se objevily
kvantitativni poruchy védomf vcetné ge-
neralizovaného paroxyzmu u jednoho ne-
mocného. U péti nemocnych s PN (pac.
70, 82, 94, 96, 99) se béhem implantace
elektrod objevil amentni stav se zmate-
nosti a motorickym neklidem. U pacienta

94 navic doslo k nadmérné salivaci s aspi-
raci a naslednym prerusenim vykonu. Vék
téchto nemocnych se pohyboval od 64 do
77 let. Tranzientni loZiskovy nalez (hemi-
paréza) s koreldtem na CT mozku - roz-
sahly frontalni pneumocefalus — se objevil
jen u pacientky 36.

Intrakranialni krvaceni
U pacienta100 doslo pfi trepanac¢nim na-
vrtu k poskozeni tvrdé pleny, pfilehlé ¢asti
kortexu a néaslednému krvaceni z drob-
nych kortikalnich cév. Po zastaveni krva-
cenfjsme viak mohli pokracovat v operaci.
U nikoho z nasich nemocnych jsme ne-
zaznamenali permanentni neurologickou
morbiditu jako nasledek operace.

Pooperacni komplikace

v souvislosti s implantovanym
materialem

Komplikace v souvislosti s implantovanym
materidlem jsme resili u sedmi (7 %) ne-
mocnych (tab. 9): pozdni infekce a de-
kubity v oblasti implantovaného materi-
alu, poskozeni kabliku zevnim Urazem,
nesnasenlivost implantovaného materi-
alu (obr. 14), poskozeni kablikd po rotaci
uvolnéného neurostimulatoru v podkozni
kapse (obr. 15).

Nékterd z vySe uvedenych komplikaci —
klinickych, technickych, souvisejicich s im-
plantovanym materidlem — se vyskytla
celkem u 21 (21 %) nemocnych, kdyz
pacientka ¢. 70 byla referovana dvakrat,
a to v souvislosti s technickou i klinickou
komplikaci.

Diskuze

Uvedené vysledky ukazuji vysokou pres-
nost metodiky zaméfrovani cilovych
jader. V nasem souboru jen u jednoho
pacienta musela byt pro neuspokojivy
klinicky efekt elektroda reimplantovéna
do jiné stopy. ProtoZe tento pacient pa-
tfil do skupiny ,makro”, ve které ne-
byla elektrofyziologicky provadéna to-
pografie STN, nemUzeme s jistotou Fict,
zda jsme STN zcela minuli, nebo jen vy-
brali malo optimalni ¢ast jadra. V dal-
Sich pfipadech jsme pro chybny odecet
koordinat a rozpojeni mikroposuno-
vace v prvni fazi cil nezasahli, ale po ko-
rekci chyb jsme KE presné zaimplan-
tovali. To, Ze jsme u dvou nemocnych
(s diagnézami spinocerebeldrni degene-
race a ET) nenasli dostate¢nou odpovéd
na intraoperac¢ni stimulaci VIM, a proto
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8 8.5.2000
10 13. 2. 2001
12 29.5.2001
19 23.4.2002
27 4.2.2003
28 1.4.2003

36 3.2.2004

41 8.6.2004
46 23.11.2004
65 20. 6. 2006

koordinata X
amentni stav

70 29.11. 2006
71 12.12.2006
77 19. 6. 2007
82 29.1.2008

koordinata X
amentni stav
amentni stav
aspirace
amentni stav
amentni stav
krvacenf

94 29.1.2009

96 17.3.2009
99 28.4.2009
100 19. 5. 2009

Pacient Datum Peroperacni
c. implantace komplikace
1 26.3. 1998
2 18.5.1998
5 9.12. 1999

navinuti kablikC

Tab. 9. Peroperacni komplikace a komplikace v souvislosti s implantovanym materidlem. Nemocni fazeni dle data
implantace elektrod v absolutnim poradi celého souboru.

nahla somnolence
general. epi. parox

transientni hemipar.
+ porucha védomi,
pneumocefalus

mikroposunovac
mikroposunovac

Reimpl.
el. - J:iné Dekubitus/nesnas. Poikozeni
pozice Infekce
skalpu
Stim. El'/,
/kablik
1
1
dekub. dekub. 1
1
dekub.
nesnas.
1 1
dekub.

Explant. Reimpl.
. El/ . El/
Stim /Kab Stim /Kab

neimplantovali KE, hodnotime jako ne-
dostate¢nou odpovidavost projevd one-
mocnéni na stimula¢ni metodu, protoze
kontrolni zobrazovaci vysetieni proka-
zala dobrou pozici mikroelektrod. Uspés-
nost cileni proto povazujeme prakticky
za stoprocentni. Také cetnost zdsahu
STN centraini elektrodou v 84 % pfipa-
dech byla velmi dobra a ve srovnani s li-
teraturou vysokd (napf. Guridi et al [20]
udavaji zasah jadra v 64 %). VyuZiti cent-
ralni trajektorie pro konecné ulozeni per-
manentni elektrody v 51 % (pro STN),
resp. 56,7 % (pro cely soubor) je srovna-
telné s jinymi centry. Senatus et al [21]
pouzili centrdlni trajektorii jako konecné
ulozeni KE v 44 %, Amirnovin et al [22]
v 42 %, Guridi et al [20] v 55 %, resp.
jejich vypocitana trajektorie byla v 45 %
pfipadd vice nez 3mm od finaInf elektro-
fyziologicky upfesnéné pozice elektrody.

Obr. 14. Poskozeny ochranny film stimulatoru.
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Obr. 15. RTG prubéhu spojovacich kablikd na $iji — patrné spirdlové navinuti
zpUsobené rotaci stimulatoru v podkozni kapse.

Délka nejlepsi trajektorie, kterd pro-
chdzela u nasich nemocnych STN jadrem
v medidnu 5mm, odpovidala zkusenos-
tem ostatnich autord. Hamid et al [23]
prezentuji délku 4,65 mm, McClelland il
et al [24] délku 4,5mm a Amirnovin
etal [22] 5,6 mm.

Pfesna pozice elektrody dokumentovana
rozdilem koordinat findlni elektrofyzio-
logicky upfesnéné pozice KE a skute¢nou
pozici zjisténou po implantaci stereotak-
ticky provedenym radiologickym vySetreni
méla median pro jednotlivé soufadnice
0,5mm (AX); 0,7mm (AY) a 0,5mm (AZ).
Podobné vysledky prezentuji i Hamid
et al [23], a to 0,48 mm pro AX; 0,69 pro
AY a 2,9 pro AZ, kde pouze posledni sou-
fadnice ma vyrazné vétsi rozdil nez nase
vysledky. Vétsina ostatnich udava jind mé-
feni, a to rozdil mezi plvodné zamysle-
nou, vypocitanou pozici elektrody (u nds
centralni), a jejim skutecnym uloZenim de-
finovanym vétsinou pomoci MR [25,26].
Toto méreni nebylo v této praci prezento-
vano. Zjisténé rozdily povaZzujeme za mini-
malni a i pro Ucely jemné adjustace, nutné
pro vyhledani optimalni neuronové popu-
lace, za zcela dostacuijici.

Intraoperacni snizeni rigidity a zejména
tremoru bylo promptni a ve vétsiné pri-
padl Uplné. Zmény rigidity a tfesu na tes-
tovaci intraoperacni stimulaci byly také
hlavnimi klinickymi pfiznaky, podle kte-
rych se doladovala finalni pozice pro im-
plantaci KE. U akinézy v3ak markantni
zména byla zaznamendna v podstatné
mensim poctu pfipadd, a nebyla tak nej-
dilezitéjSim ukazatelem peroperacni
stimulace.

Intraoperacni Ucinnd hodnota testovaci
stimulace o napéti 1 V (median) ukazo-
vala na spravnou pozici elektrody umis-
téné v blizkosti mista, které nejlépe ovliv-
nuje uvedené motorické pfiznaky. Mnozi
autofi pozitivni efekt stimulace nesleduji,
ale pouze zjistuji, zda v daném misté neni
pfilis nizky prah pro vyvolani nezadou-
cich klinickych projevl [27,28]. V nasem
souboru pacientld monitorovanych po-
moci MER (tab. 5) jsme na zakladé stimu-
lace rozhodli v 25,8 % pfipadl o zméné
konecné pozice KE. Na rozdil od zming-
nych praci [27,28] byl pfi potvrzeni ¢i od-
mitnuti vybrané trajektorie kladen hlavni
ddraz na pozitivni efekt stimulace, tj. na
to, zda dojde k vymizenf rigidity, resp.

tremoru pfi dostatecné nizké amplitudé
stimulu. Vedlejsi efekty stimulace byly
ndmi hodnoceny jako méné dilezité, a to
s ohledem na pozdéjsi moznou habituaci
téchto nezadoucich pfiznakl [29]. Svoji
roli hréla ovsem intenzita, trvani i typ pfi-
znakd. Pfechodnd parestezie trvajici jen
nékolik sekund po zahdjenf stimulace ne-
byla povazovana za vyznamnou. Vyskyt
hyperkinezi u stimulace STN jsme ne-
pokladali za neZadouci projev v pravém
smyslu slova, nebot tento pfiznak je po-
vazovan za zndmku dobrého umisténi sti-
mulacni elektrody [30]. Také deviace po-
hledu kontralateralné ke stimulaci nebyla
shleddna za zasadni dlvod ke zméné lo-
kalizace elektrody. Nicméné terapeuticky
interval mensinez 1 ¢i 1,5V pro zavaznou
nechténou stimula¢ni odezvu jako jsou —
dysartrie, tonické stahy svall, monoku-
larni [29] vedlejsi efekty stimulace (zména
zornice, addukce, deviace bulbu vzhtru
¢i doll) — povaZzujeme za kriticky, pfi kte-
rém je tfeba zvazit vybér jiné trajektorie
(v nasem souboru se z monokularnich
pfiznakd objevila jen anizokorie). V kaz-
dém pfipadé plati, ze nezadouci stimu-
la¢ni efekty by se nemély objevit dfive nez
motoricky efekt DBS. Strategie uziti MER
a testovaci stimulace je u rGznych autort
rliznd a souhrnny prehled fady center po-
davaji ve svém sdéleni Gross et al [28].
Frekvence vedlejsich, stimulaci vyvola-
nych, klinickych priznak( se také lisi dle
riznych pracovist. McClelland Il et al [27]
uvedli u STN stimulace nejcastéjsi ved-
lejsi priznak kontralateralni parestezie,
které se objevovaly pfi pramérné ampli-
tudé stimulu 2,3 V (interval 1,1-4,4 V),
a teprve nasledné dystonické kontrakce
Ci dyskineze, jeZ byly v prdméru vyvolany
pfi amplitudé 2,8 V (interval 0,9-4,6 V).
Podle nasich zkuSenosti vSak senzorické
pfiznaky nejsou nejcastéji se vyskytuji-
cim vedlejsim efektem u stimulace STN.
V nasem souboru se nejcastéji vyskyto-
valy dysartrie a hyperkineze kontralate-
ralnich koncetin. Dysartrie vznika nejspise
drazdénim kortikobulbarni drahy pfi la-
terdInim Siteni elektrického pole a hyper-
kineze jsou vlastné disledkem stimulace
samotného STN (anatomickou situaci viz
obr. 16). U VIM nejcastési vedlejsi efekt —
parestezie— vznika bud pfi drazdénf sa-
motného VIM, nebo posteriorné uloZe-
ného jadra thalamu (nucleus ventralis
caudalis) [31]. V tom pfipadé jsou pares-
tezie jemné, kratce trvajici a lokalizované
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redukce tremoru

dorsalni

posteriorni v—}—- anteriorni

ventralni

tremoru a akmézy redukce tremoru

o /

dorsalni

> medialni lateralni
&

N
. \E’ ventralni
AP
3 ~
s
§\ GP/ dysartrie, deviace pohledu

- kontralateralné ke stimulaci,

poceni,mydridza
parestezie

tetanické kontrakce svall mydriaza, poceni,

deviace oka (addukce) {

parestezie

akcentace rigidity a akinézy
(inhibice L-DOPA efektu)

I/

tetanické kontrakce svall

1
L_/ dyskinézy, zlep$eni rigidity,
tremoru a akinézy
akcentace rigidity a akinézy
(inhibice L-DOPA efektu)

Jubst.

”J:"/\/

Obr. 16. Anatomicko-funk¢ni ‘mapa bazalnich ganglii v okoli STN (upraveno dle [18]).

Jednotlivé anatomické oblasti a j
a) sagitalni rovina; b) korondlni rovina

na maly okrsek kontralaterdlni ¢asti téla
a jsou podobné jako hyperkineze u STN
znamkou dobrého uloZeni elektrody. Si-
fenf proudu kaudalné pod thalamem do
blizkosti medidlniho lemnisku vyvolava
parestezie vyssi intenzity a rozsahlejsi dis-
tribuce na koncetinach, trupu.
Intraoperacni morbidita byla v nasem
souboru vzdy jen prechodna a vyskytla se
v 8% pfipadl. V naSem souboru se ne-
vyskytla trvald morbidita ani mortalita.
Zaznamenali jsme jen ojedinéle genera-
lizovany epilepticky zachvat (1 %), kvanti-
tativni (2 %) a kvalitativni poruchy védomi
(5%). Ve vétsich souborech se epilep-
tické zachvaty vyskytuji kolem 3% pfi-
padl [32,33]. U nasich pacientt s kvanti-
tativni poruchou védom{ byl jen v jednom
pfipadé stav zplsoben nitrolebni afekci
— masivnim pneumocefalem. Pfechodna
kvalitativni porucha védomf se objevila
v nasem souboru u nemocnych ve vyssi
veékové skupiné (64 az 77 let). To odpo-
vida zkusenostem Vespera et al [34] s vys-
sim vyskytem prechodnych psychotickych
stavl po operaci u nemocnych starsich 65
let. Intraoperacné néktefi autofi [35] po-
zorovali pfechodnou zmatenost nemoc-
nych az v 21 % pfipadd. Intrakraniaini
krvaceni bylo zaznamendno v nasem sou-
boru u jednoho (1 %) nemocného. Ze
zdrojl rdznych autord se intraoperacni
hemoragie vyskytuji v rozmezi 1-5 % [36—
38]. Daldi nejcastéjsi komplikaci je poope-
racni infekce. Ta se pohybuje v rozmezi
1-15% opét dle rdznych autord [32-
34]. U naSich pacientl se primarné vy-
skytla jen u jedné nemocné a sekunddarné
u dvou (2 %) pacientl po protéti skalpu
pfi Urazu a sekundérni infekci dekubitu
v misté uloZeni stimuldtoru na hrudniku.

V zadném pfipadé nedoslo k priniku in-
fekce intrakranialné. Komplikace v souvis-
losti s implantovanym materialem byly pri-
tomny u sedmi (7 %) nemocnych a tvofily
nejcastéjsi komplikaci u nasich nemoc-
nych. Blomstedt a Hariz [39] udavaji sou-
hrnné komplikace hardwaru v 15 %.
Sixel-Doring et al [40] popsali kozni kom-
plikace v souvislosti s DBS v 24,7 % a PN
povazuji dokonce za samostatny rizikovy
faktor podilejici se na jejich vzniku. Nase
intraoperac¢ni a postoperacni chirurgické
komplikace se tedy ve srovnani s litera-
turou pohybovaly v nizsim pasmu uvede-
nych rozmezi vyskytu.

Zaver
NaSe zkuSenosti ve shodé s jinymi pra-
covisti ukazuji na kvalitativné jiné pro-
blémy, se kterymi se pfi implantacni pro-
cedure potykdme, nez tomu bylo v éfe
lezionalni stereotaxe. Mozkova stimu-
lace rozSifuje moznosti stereotaxe ve
smyslu indikaci a extenze vykonU (vétsi
vybér cild, moZnosti bilaterdlnich za-
krokd, lé¢ba novych nozologickych jed-
notek) a vyuZivd nové technologické po-
stupy, které s sebou také prinaseji nové
otazky. Jde o prechod k pfimé vizualizaci
cile pomoci MR, o snahu porozumét me-
chanizmu elektrické stimulace pomoci
intraoperac¢niho elektrofyziologického
monitorovani ¢i fMR [41]. V neposledni
fadé metoda DBS boura stary vzorec dvou
samotarskych vlkd — indikujictho neuro-
loga a operujiciho stereotaktického neu-
rochirurga — a navozuje nutnost tymové
spoluprace, kterd neni prerusena ani ope-
ra¢nim vykonem.

Nase intraoperacni vysledky jsou plné
srovnatelné s jinymi centry a pfinaseji

ejich vztah ke klinické odpovédi na intraoperac¢ni stimulaci.

s sebou potenciél sice omezeného (cho-
robu bohuzel vylécit nedokdzeme), ale pro
mnohé nemocné uzite¢ného benefitu.

Dékujeme vSsem spolupracovnikiim,
ktefi se v pribéhu 11 let na praci spo-
jené s programem DBS podileli:
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