Univerzita Karlova v Praze

Lékarska fakulta v Plzni

Modality ovliviiujici radikalitu vykonu pri
endoskopické endonazalni transsfenoidalni resekci
adenomu hypofyzy

Intraoperacni magneticka rezonance v konvencni
vySeticovné pii endonazdlnich resekcich adenomii

hypofyzy

MUDr. Petr Vacek

Skolitel: Doc. MUDr. Vladimir P¥iban, Ph.D.

Studijni program: Chirurgie

Plzen 2019



Abstrakt:

Cil: Primarnim cilem prace bylo vyhodnotit naSe zkusSenosti s provadénim intraopera¢ni magnetické
rezonance v konvencni vysetfovné pii endoskopickych endonazalnich resekcich adenomii hypofyzy.
Soubor a metodika: Od bifezna 2008 do tnora 2013 jsme na naSem pracovisti operovali
endoskopicky endonazalné celkem 50 pacienti s adenomem hypofyzy. Prvni skupinu 25 pacienta
bez a druhou skupinu 25 pacientli s vyuzitim intraopera¢niho vySetfeni magnetickou rezonanci v
konven¢ni vySetfovné. Hodnotili jsme nejen cetnost radikalnich resekci v obou skupinach, ale 1
prodlouzeni vykonu ve druhé skupin€, vyvoj o¢nich a endokrinologickych ptiznakii v obou skupinach
a samoziejme vyskyt komplikaci.

Vysledky: Intraopera¢ni vysetfeni magnetickou rezonanci v konvenéni vysetfovné bylo uspesné
provedeno u vSech pacienti ze druhé skupiny bez komplikaci spojenych s transportem pacienta
nebo provedenim vySetfeni. Primérna délka vykonu se prodlouzila z 205 na 238 minut (hrani¢né
statisticky nevyznamné). Radikélni resekci adenomu jsme dosahli u sedmi pacientt (28 %) z prvni
skupiny a u 16 pacientl (64 %) ze druhé skupiny (statisticky vyznamny rozdil). Mezi obéma
skupinami jsme nezaznamenali statisticky vyznamné rozdily ve vyskytu diabetu insipidu, ve
zlepSeni perimetru po operaci, ani ve vyskytu intraoperacni a pooperacni likvorey.

Zavéry: Studie potvrdila pfinos intraopera¢ni magnetické rezonance ke zvySeni rozsahu resekce
adenomtl hypofyzy pii endonazalnim pfistupu bez zvyseni poctu pooperacnich komplikaci. Navic
ukazala, ze pfi ptiznivé stavebni konfiguraci je provadéni tohoto vySetfeni u endonazéalnich vykoni

bezpecné i v konvencni vySetfovné.

Klicova slova: endonazalni endoskopickd resekce - intraoperacni magnetickd rezonance -

adenom hypofyzy - radikalni resekce



Abstract:

Objective: Our primary goal was to evaluate our experience with performing intraoperative magnetic
resonance imaging (iMRI) in a traditional MRI suite during endoscopic endonasal pituitary adenoma
resection.

Methods: From March 2008 to February 2013 a single department performed endoscopic endonasal
pituitary adenoma resection on 50 patients. Surgical outcomes were compared between the first 25
patients (no iMRI) and the second 25 patients with whom iMRI was used. We evaluated not only the
number of total resections in both groups, but also the prolongation of the time of the surgery in the
second group. We also evaluated the progression of ophthalmic and endocrinological symptoms in
both groups and the rate of complications.

Results: The average length of the surgery was prolonged from 205 to 238 minutes (marginally
statistically insignificant). We achieved total adenoma resection in seven cases (28%) in the first
group and in 16 cases (64%) in the second group (a statistically significant difference). iMRI was
successfully performed on all the patients in the second group without any complications related to
patient transport or the execution of the imaging. There were no statistically significant differences
in diabetes insipidus occurrence, postoperative visual field improvement, or intraoperative or
postoperative cerebrospinal fluid leak associated with iMRI use.

Conclusions: The possibility of monitoring the extent of the pituitary adenoma resection during
endonasal approach with iMRI significantly improves the results of the surgery. When building layout

is conducive, performing iMRI in a traditional MRI suite is safe.

Key words:

endonasal endoscopic resection - intraoperative magnetic resonance imaging - pituitary adenoma -

total resection
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Pouzité zkratky

ACTH - adrenokortikotropni hormon

ADH - antidiureticky hormon

CSWS - syndrom cerebralné¢ podminéné ztraty soli
CT - vypocetni tomografie

DI - diabetes insipidus

FN - fakultni nemocnice

FSH - folikuly stimulujici hormon

GE - gradient-echo

GH - rGstovy hormon

iMRI - intraoperacni magneticka rezonance

LH - luteiniza¢ni hormon

MR - magneticka rezonance

MRI - zobrazeni magnetickou rezonanci

NaCl - chlorid sodny

ORL - otorhinolaryngologie

SIADH - syndrom nepiiméfené sekrece antidiuretického hormonu

TSH - tyreotropni hormon
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1. Uvod

V soucasné dobé je endonazalni pfistup vyuzivan jako metoda volby u vice nez 90% resekci
hypofyzarnich adenomi a stale vice i pti operativé dalSich nejriiznéjsich patologii baze lebni. Ackoliv
pouziti endoskopu vyrazné vylepsilo pohled do opera¢niho pole, stdle nejsme schopni pfi
nerozs§ifeném transsfenoidalnim pristupu dokonale vizualizovat suprasellarni a parasellarni prostory.
To piispiva k vyssi Cetnosti subtotalnich resekci, Casto s nutnosti dalsi 1écby adenomu (reoperace,
stereotaktickd radiochirurgie). Naopak u nékterych invazivnich adenomu je n¢kdy tézké zvazovat,
jak moc radikalni mé resekce byt po dekompresi zrakové drahy; zejména s ohledem na jiné metody
dalsi 1écby. Vétsi radikalita vzdy zvySuje riziko ptipadnych komplikaci. Neuronavigace nam
umoziuje presny piistup k tureckému sedlu a lokalizaci adenomu, limitem ale ziistava prace pouze s
predoperacnimi daty, coz neumoznuje dobfe hodnotit rozsah resekce. Z téchto diivodl zacala byt
pouzivana 1 u transsfenoidalnich pfistupii intraoperacni magnetickd rezonance (iMRI).
NejvyznamnéjSim piinosem této techniky je moznost zhodnoceni velikosti resekce v realném case
pied uzavérem operacniho pfistupu. Reziduum adenomu miize byt skryto za arachnoidalnimi septy,
pokleslym diafragmatem, pseudokapsulou tumoru nebo za fibroznimi septy uvnitf adenomu
imitujicimi diafragma. Tato mista zstavaji skryta i1 jinak dokonalému zobrazeni operacniho pole

endoskopem.
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2. Adenomy hypofyzy - teoreticky uvod

2.1. Anatomie hypofyzy

Hypofyza je anatomicky uloZena v kosténném tureckém sedle baze lebni, je funkéné spojena s
hypothalamem skrze stopku hypofyzy - infundibulum) (Pantalone et al. 2015). Shora je zakryta
tvrdou plenou (diaphragma sellae), nad kterou jsou likvorové prostory (cisterna suprasellaris) ve
kterych je rozepjato kiiZeni zrakovych nervll (chiasma opticum). Z obou stran je turecké sedlo
ohrani¢eno kavernoznim splavem (sinus cavernosus), ktery obsahuje vntini krkavici (a. carotis
interna) a kranialni nervy (n. oculomotorius, n. trochlearis, n. abducens a dvé vétve n. trigeminus: n.
ophtalmicus a n. maxillaris) (Obr. 1). Hypofyza obsahuje pfedni (adenohypofyza) a zadni

(neurohypofyza) lalok, mezi nimi je tzv. pars intermedia, u ¢lovéka rudimentalni.

Optic chiasm

Pituitary stalk Pituitary

(Infundibulum)
e

e

-Oculomotor nerve ()

Internal carotid artery <t

Cavernous sinus Abducens nerve (VI)

Sphenoid sinus Ophthalmic nerve (V1)

Maxillary nerve (V2)

Obr. 1 - Schéma normalni anatomie hypofyzy (Zdroj: MRI Atlas of Pituitary Pathology - Pantalone, KM.,
Jones, SE, Weil, RJ., Hamrahian, AH. 2015)
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2.2. Anatomie hypofyzy v MRI obraze

Stopka hypofyzy je normalné méné nez 4 mm Sirokd, uzsi nez chiasma opticum (Pantalone et al.
2015). Muze byt lokalizovana uprostied nebo mirné¢ vychylena (az u 50% vySetfovanych bez
patologického nélezu). Velikost hypotfyzy se 1isi v zavislosti na véku a pohlavi. V priméru jeji
rozméry na vySku kolisaji mezi 3-8 mm a obecné¢ je vétsi u muzi, nez u Zen. Velikost hypofyzy roste
v obdobi dospivani v dusledku fyziologické hypertrofie, kterd se objevuje v obdobi puberty. K
nejvetsim zménam ve velikosti hypofyzy dochazi béhem tcéhotenstvi, kdy muize vyska zlazy

dosahnout az 12 mm (Obr. 2).

Obr. 2 - normalni anatomie hypofyzy a okolnich struktur v MRI obraze - T1 vazeny sagitalni fez bez kon-
trastni latky (Zdroj: MRI Atlas of Pituitary Pathology - Pantalone, KM, Jones, SE, Weil, RJ., Hamrahian,
AH. 2015)

A - adenohypofyza, B - neurohypofyza, C - stopka hypofyzy, D - chiasma opticum, E - lll. komora, F - cli-
vus, G - sinus sphenoidalis
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2.3. Fyziologie hypofyzy

Hypofyza je kli¢ovou soucasti tzv. hypothalamo-hypofyzarni osy, kdy hypothalamus ovliviuje
produkci hypofyzarnich hormonti (adenohypofyza) nebo uvoliiovani hypothalamickych hormonti do
systémové cirkulace (neurohypofyza) (Casaneuva and Ghio 2018).
Adenohypofyza produkuje tyto hormony:

ACTH (adrenokortikotropni hormon) - stimuluje sekreci glukokortikoidi nadledvinami jako
odpovéd’ na stres

FSH (folikuly stimulujici hormon) - vyvolava sekreci estrogenu z pohlavnich Zlaz u zen a stimuluje
tvorbu spermii u muzi

LH (luteinizacni hormon) - stimuluje sekreci estrogenu a progesteronu u Zen a testosteronu u muzi

GH (rustovy hormon) - kliCovy hormon podilejici se na vyvoji a udrZovani zdravého sloZzeni a
funkce téla, plisobi hlavné v jatrech, svalech a kostech, kde reguluje rist, proteosyntézu a
metabolismus

prolaktin - plisobi v mlécné Zlaze, je stézejni pro t¢hotenstvi a laktaci

TSH (tyreotropni hormon) - stimuluje $titnou zlazu k produkei jejich hormonti
Neurohypofyza uvoliiuje tyto hormony:

ADH (antidiureticky hormon) - podnécuje v ledvinach zvySeni absorbci vody do krve, tedy
zahus$tovani moci

oxytocin - podnécuje kontrakce délohy béhem porodu a stimuluje prsni zlazy k tvorbé mléka

2.4. Adenomy hypofyzy

Adenomy hypofyzy ptedstavuji asi 10 % vSech intrakranidlnich tumord (Asa 2009). Z

endokrinologického pohledu je rozdélujeme na afunkcni (asekrecni) a funkéni (sekre¢ni) adenomy.
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Podle velikosti je délime na makroadenomy (nad 1 cm) a mikroadenomy (pod 1 cm). Adenomy vétsi
nez 4 cm se oznacuji jako gigantické, mensi neZ 5 mm jako pikoadenomy. Celkova prevalence
adenom hypofyzy je udavéna z postmortem studii 14,4 %, z radiologickych studii 22,5 %, coz dava

dohromady ocekéavanou celkovou prevalenci adenoml hypofyzy v populaci 16,7 % (Ezzat 2004).

2.4.1. Topografickoanatomicka klasifikace adenomu hypofyzy

Nejznamé;jsi klasifikace adenomt hypofyzy z pohledu jejich velikosti a topografie jsou déleni podle
Hardyho (Hardy 1979) a Knospa (Knosp 1993) (Obr. 3 a 4). V klinické praxi jsou vSak pouzivany
ziidka a uplatiuji se spiSe ve vyzkumnych publikacich. Jejich pfinosem je kromé informace o
velikosti adenomu i moznost hodnoceni stupné komprese chiasmatu a invaze do kavernozniho splavu.
Pro hodnoceni samotné velikosti nddoru se nej€astéji pouziva rovnice pro vypocet objemu elipsoidu:
“(4/3)rabc”, kde abc jsou zékladni rozméry adenomu (vyska, sitka, délka). Tento zpiisob se ukazuje
jako dostatecny pro pfedoperacni hodnoceni i pro stanoveni radikality resekce a event. odpovédi na

dalsi 1écbu (Davies 2016).
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Grade 0 Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4

Contained within the medial Extends beyond medial Extends beyond intercarotid Extends beyond lateral Total encasement of the
margins of the supra and margins but not beyond the line, but not beyond the lateral margins of the supra and intracavernous ICA
intracavernous ICA midpoint (intercarotid line) of margins of the supra and intracavernous ICA
the supra and intracavernous intracavernous ICA
ICA

Obr. 3 - klasifikace dle Knospa, hodnoti stupen parasellarniho $ifeni nadoru do kavernozniho splavu ve
vztahu k vnitfni krkavici (Zdroj: Assessing size of pituitary adenomas: a comparison of qualitative and
quantitative methods on MR - Davies, BM, Carr, E, Soh, C, Gnanalingham, KK. 2016)

Grade 0 Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4
Normal Normal sella Intact sella, but bulging Localised sella destruction Diffuse sella destruction
margin
A B C D E
]
Suprasellar Cistern Recess of third ventricle Whole, anterior third Intracranial Cavernous Sinus
ventricle

Obr. 4 - klasifikace dle Hardyho, €islo udava stupefi naruSeni tureckého sedla, pismeno pak stuperfi su-

prasellarniho Sifeni (Zdroj: Assessing size of pituitary adenomas: a comparison of qualitative and quanti-
tative methods on MR - Davies, BM, Carr, E, Soh, C, Gnanalingham, KK. 2016)
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2.4.2. Klinicka klasifikace adenomi hypofyzy

Adenom hypotyzy se klinicky projevi bud’ nékterym z hypersekre¢nich syndromu nebo syndromem

z utlaku struktur masou tumoru nebo se muze jednat i o adenom nédhodné¢ zjistény, tzv. incidentalom.

Afunkcni adenom hypofyzy

Je adenom, ktery neprodukuje zadny z hormonti hypofyzy a klinicky se projevi az svoji velikosti.
Nedavné studie ale ukazuji, Ze vysoky podil klinicky afunkénich adenomt produkuje nizké hladiny
FSH a LH (Dahlqvist 2010). Jako nejcast&jsi ptiznaky zpisobené tlakem rostouciho adenomu jsou
uvadény bolesti hlavy, poruchy perimetru z komprese chiasmatu (nejcastéji bitemporalni
hemianopsie), parézy hlavovych nervl IIL., IV. a VI. a hypopituitarismus (Ntali 2015). SniZeni
sekrece hormonli adenohypofyzy vétSinou jako prvni postihne ristovy hormon a gonadotropiny,
nasleduje sniZeni sekrece tyreotropniho a adrenokortikotropniho hormonu (Nomikos 2004).
Komprese stopky hypofyzy miize také vést k mirné nadprodukci prolaktinu, kterou je tieba odlisit od
vyrazné nadprodukce u prolaktinomu (Brochier 2010). Zakladni metodou 1écby afunkcénich adenomit
hypofyzy je chirurgicka resekce transsfenoiddlnim pfistupem, nasledovana event. stereotaktickou

redioterapii u nekterych rezidualnich nebo progredujicich adenomt (Murad 2010).

Akromegalie

Akromegalie je onemocnéni zpisobené nadprodukei ristového hormonu adenomem hypofyzy po
dokonceni ristu jedince vedouci zhrubnuti rysi v obliceji a ristu akralnich partii téla. Pacienti maji
dale zvySeny vyskyt diabetu, arteridlni hypertenze, srde¢nich nemoci, osteoartritidy, syndromu
spankové apnoe a psychosocidlnich potizi. Neni-li onemocnéni 1éceno, vede ke zkraceni doby zivota
v pruméru az o 10 let. Proto je Siroce akceptovan pomérné agresivni terapeuticky pristup (Laws 2013).
Prvni metodou 1écby je chirurgickd resekce adenomu, pfi jejim neuspéchu nésleduje 1écba

farmakologickéa. Nejcast&ji jsou pouzivany somatostatinova analoga (octreotid, lanreotid), novéji
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antagonisté rustovych receptorii (pegvisomant) a agonisté soamtostatinovych receptora (pasireotid).

Jako tieti linie 1éCby je indikovana stereotakticka radioterapie (Chanson 2009).

Cushingitv syndrom

Je v 80 % pftipadi zpisoben nadmérnou sekreci ACTH kortikotrofnim adenomem hypofyzy a je
devétkrat Castéj$i u zen nez u muzt. Typickym pfiznakem je rozvoj obezity s hromadénim tuku
ptedevsim v obli€eji a na trupu, ztenceni kiize a fialové abdominalni strie, otoky dolnich koncetin,
arteridlni hypertenze, hirsutismus, psychické poruchy (tizkost, deprese) a poruchy spanku. Nejlepsi
metodou [éEby je chirurgické odstranéni adenomu s co nejvétsim zachovanim funkce adenohypofyzy.

Neresekabilni rezidua jsou indikovéana ke stereotaktické radioterapii (Nieman 2008).

Prolaktinom

Jde o nador vyrustajici z laktotrofnich bun¢k a produkujici nadmémé mnozstvi prolaktinu. U Zen
zpisobuje aZ uplné¢ vymizeni menstrua¢niho cyklu a galaktoreu, u muzii pak gynekomastii a
oligospermii. VétSinu prolaktinomt lze 1é¢it farmakologicky agonisty dopaminu, nejcastéji se
pouziva bromocriptine a cabergolin. Chirurgicka 1écba je alternativou pro pacienty, ktefi netoleruji
1écbu agonisty dopaminu, piipadna rezidua po resekei jsou indikovana ke stereotaktické radioterapii

(Colao 2009).

TSH secernujici adenom

Tento adenom byva vzacnou ptic¢inou centralni hypertyreozy, tvoii pouze 0,9-2,8 % vSech adenomui

hypofyzy. V 1é¢bé je metodou prvni volby resekce adenomu, event. nasledovana stereotaktickou

radioterapii (Jha 2009).

Incidentalom
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Jedna se o naddor hypofyzy zjistény pii CT nebo MRI vySetfeni mozku provadéném z divodu
nesouvisejicich s onemocnénim hypotfyzy (Galland 2015). VétSinou se jednad o afunkéni adenomy
mensi nez 1 cm v praméru (Ezzat 2004). Ackoliv pfirozeny vyvoj incidentalomti hypofyzy neni piilis
znam, predpoklada se, ze mikroadenomy velmi ziidka dosdhnou velikosti makroadenomt (Karavitaki
2007). Vzdy je nutné vyloucit, Ze se nejedna o funk¢éni adenom a ze nezpusobuje piiznaky z utlaku
masou tumoru, které pacient subjektivné zatim nepozoroval (Serhal 2008). Kdyz je vyloucena event.
hypersekrece, hypopituitarismus nebo utlak chiasmatu, lze incidentalom observovat pomoci

pravidelnych MRI kontrol (Molitch 2009).

Pituitarni apoplexie

Vzniké jako prokrvaceni nebo nekréza hypofyzy, vétSinou na podkladé diive nediagnostikovaného
adenomu hypofyzu. Klinicky se projevi ndhlou bolesti hlavy, ¢asto s nauzeou, zavratémi, mize se
rozvinout i porucha védomi. Déle vznikaji poruchy visu a okohybné poruchy, hypopituitarismus a
diabetes insipidus. Prvnim krokem v 1é€b€ je urgentni hormondlni substituce, v prvni tadé

hydrokortizonu. Nasleduje akutni chirurgicka 1éc¢ba (Verrees 2004).

2.5. Chirurgicka l1é¢ba adenomii hypofyzy

2.5.1. Historie a vyvoj operaé¢nich pristupii k hypofyze

Jako prvni pfistup k adenomu hypofyzy zacal byt zkouSen pfistup transkranialni - subfrontalni nebo

subtemporalni, prvni kraniotomii pro tuto patologii provedl sir Victor Horsley a publikoval zpravu o
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Obr. 5 - Halstead(v sublabialni pfistup, tra-
cheostomie slouzila k vedeni inhalaéni
anestézie (Zdroj: Endoscopic Pituitary Sur-
gery, Endocrine, Neuro-Ophthalmologic, and
Surgical Management - Schwartz, TH, Anand
VK. 2012)

prvnich 10 pacientech takto 1écenych v r. 1906, vysledky vSak nebyly pfili§ povzbudivé (Kanter
2005).

Jiz v r. 1907 ale Hermann Schloffer popsal prvni uspé$né odstranéni adenomu hypofyzy
transnasalnim transsfenoidalnim pfistupem. Incizi vedl paranasalné vlevo a nos odklopil doprava, coz
vedlo k vyznamnému zjizveni obli¢eje (Schloffer 1907). V roce 1910 popsal Oskar Hirsch (videnisky
otorinolaryngolog) endonazélni transseptalni transsfenoidalni pfistup, pfi kterém, jako Schloffer,
pouzival pouze lokdlni anestezii (kokain) (Hirsch 1910). Soubézn¢ Albert E. Halstead vypracoval
sublabidlni submukozni ptistup (obr. 5), oba tyto piistupy vedly k lep§im kosmetickym vysledkiim
(Halstead 1910).

Harvey Cushing provedl prvni transsfenoidalni odstranéni adenomu hypofyzy u pacienta

s akromegalii v roce 1909 s vyuzitim Schlofferovy techniky (Cushing 1909). Pozd¢ji modifikoval
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Hirschiiv endonasélni pfistup a nakonec zacal pouzivat Halsteadovu sublabialni incizi, celkovou

Obr. 6 - H. Cushing s €elnim svétlem pfi operaci, anesteziolo-
gicka rourka je zavedena intraoralné specialnim roubikem,
ktery navrhl sam Cushing (Zdroj: Endoscopic Pituitary Surgery,
Endocrine, Neuro-Ophthalmologic, and Surgical Management -
Schwartz, TH, Anand VK. 2012)

anestezii a ¢elni svétlo (obr. 6). Ani tyto, na tehdej$i dobu pokrokové, zmény vSak nezabranily ¢etnym
komplikacim (piedevsim nazalni likvorea a obtizna kontrola krvéaceni), proto Cushing okolo roku
1925 tento ptistup opustil a vratil se k pfistupu transkranidlnimu a vzhledem k jeho dominantnimu
postaveni v neurochirurgické spole¢nosti jej vétSina ostatnich nasledovala (Couldwell 2004).

Jediny, kdo pokracoval v transsfenoidalnim piistupu, byl od roku 1925 Norman Dott, pouzival rovnéz
sublabidlni incizi - pro tuto operaci dokonce navrhl nazalni spekulum s osvétlenim na konci lopatek
(Dott 1925). Jeho zak, Girard Guiot vroce 1965 pfi transsfenoidalnim pfistupu poprvé pouzil
endoskop k lepSimu piehlédnuti obsahu tureckého sedla (Guiot 1959). Ptistup déle zdokonalil

zavedenim intraoperacni fluoroskopie a zacal jej pouzivat i pii resekcich kraniofaryngeomd,
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chordomti klivu a parasellarnich tumori. Guiotovu techniku nasledoval Jules Hardy, ktery v roce

1967 poprvé pouzil pii transsfenoidalnim pfistupu operacni mikroskop, zacal selektivné odstraiiovat

Obr. 7 - sublabialni submukozni transsfenoidalni pfistup (Zdroj:
Endoscopic Pituitary Surgery, Endocrine, Neuro-Ophthalmologic,
and Surgical Management - Schwartz, TH, Anand VK. 2012)

mikroadenomy hypofyzy a navrhl vlastni sadu mikrochirurgickych nastroji (obr. 7).

V roce 1971 publikoval vysledky téchto operaci u 300 pacientd, u kterych morbidita i mortalita byla
lep$i nez u transkranialnich piistupd. Transsfenoidalni pfistup se tak (nejen) diky Hardyho
modifikacim stal na dal$ich 30 let u adenomt hypofyzy metodou volby s mortalitou pod 1% (Hardy
1971).

Dalsim technologickym pokrokem této doby bylo zdokonaleni optiky a osvétleni rigidniho

endoskopu, coZ umoznilo jeho redlné pouziti v izkém chirurgickém koridoru. Jako prvni toho vyuzili

22



v osmdesatych letech minulého stoleti otorinolaryngologové a zacali endoskopicky endonasalné
diagnostikovat a lécCit patologie vedlejSich nosnich dutin a jejich blizkého okoli - hlavnim
prukopnikem byl Heinz Stammberger. Endoskopicka endonasalni technika nabizela panoramaticky
360 st. pohled a eliminovala nutnost pouziti rigidniho transsfenoidalniho rozvérace (Stammberger
1990).

Tyto vyhody a desetiletou zkuSenost otorinolaryngologh vyuzila dvojice Hae-Dong Jho
(neurochirurg) a Ricardo L. Carrau (otorinolaryngolog) z University v Pittsburgu a zacali
experimentovat s Cisté endoskopickym endonasdlnim transsfenoiddlnim pfistupem k tumoriim
hypofyzy (Carrau 1996). V roce 1997 publikovali své zkuSenosti z operaci prvnich 50 pacientt, jejich
tvrzeni o krat$i dobé hospitalizace, mensi traumatizaci nosu a vétsi spokojenosti pacientll se stala
vyzvou pro ostatni kolegy. Kritizovana byla obtiznd kontrola krvaceni pfi mononostralnim ptistupu,
ktery otorinolaryngologiim do té doby stalil, absence sterecoskopického pohledu a vyznamné
problémy s uzévérem defektd tvrdé pleny (Jho 1997).

To ale neodradilo dal$i neurochirurgy, ktefi tuto techniku dale rozvijeli a zacali ji vyuZivat i pro
pfistupy k dalS$im patologiim na bazi lebni - byla to hlavné skupina z Neapole v Italii: Enrico de
Divitiis a Paolo Cappabianca (Cappabianca 1998, de Divitiis 2002), ktefi mimo jiné vyvinuli
specialni instrumentarium a peclivé novou techniku vyhodnocovali véetné komplikaci (Cappabianca
2002). Soubézné¢ vté dob¢é pracovala v Pittsburgu dals§i dvojice: Carl H. Snyderman
(otorinolaryngolog) a Amin Kassam (neurochirurg), kteti postupné s vyuzitim neuronavigace polozili
zéklady tzv. ,rozSifeného endonasalniho pfistupu®, ktery umoziuje, jiz binostralné€, operovat
patologie baze lebni od crista galli po C2 (Kassam 2004). Dalsi dvojice, kterd endonazalni ptistup
zacala vyuzivat i pro parasellarni 1éze, hlavné v kavernoznim splavu, byla z Bologné v Italii: Giorgio
Frank  (neurochirurg) a  Ernesto  Pasquini  (otorinolaryngolog)  (Frank  2003).
V soucasné dobé€ jsou vyuzivany pfi chirurgii hypofyzy a baze lebni dva pfistupy - endoskopicky
endonasalni a mikrochirurgicky transsfenoidalni (Powel 2009), ale vétSina autorti jiz dnes zddraziuje

vyhody pfistupu endoskopického. Endoskopickd endonasdlni chirurgie je tak nyni
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multidisciplindrnim oborem, ve kterém neurochirurgové a otorinolaryngologové sdileji a vyuzivaji
své zkusenosti, coZ jeho Uroven posouva stale vyse. Soubézné se zdokonaluje technické vybaveni -
napf. intraoperacni navigacni a zobrazovaci metody, roboticka technika a dalsi, coz umoziuje dalsi
rozvoj oboru.
V Ceskoslovensku jiz v roce 1928 A. Piecechtél operoval 10 pacientti Cushingovo sublabialnim
transsfenoidalnim pfistupem, poté se ve shod¢ s Cushingem operovalo transkranialné. Od konce
Sedesatych let 20. stoleti zacali znovu pouzivat techniku transsfenoidalniho pfistupu plvodni
sublabialni incizi Ivo Fusek v Ustfedni vojenské nemocnici v Praze a Rudolf Petr v Hradci Kralové
(Fusek 1986). Se zavedenim mikrochirurgie v neurochirurgii se i v Ceskoslovensku za¢alo operovat
mikrochirurgicky transsfenoiddlné (sublabidlnim transseptalnim ptistupem) v podstaté na vsech
univerzitnich pracovistich, postupné v modifikaci pfimého transnazdlniho mikrochirurgického
ptistupu, na n€kterych pracovistich se tento pfistup pouzivd dodnes (Sames 2005). Kdyz ve svété
doSlo ve spolupraci s otorinolaryngology k rozvoji endoskopického endonazéalniho pfiistupu, i
v Cechach se po roce 2000 na né&kolika pracovistich zacaly adenomy hypofyzy operovat
endoskopicky endonazalng, vétSinou ve spolupraci s ORL - FN Brno, FN Ostrava (Matousek 2010),

FN Plzefi nebo bez ni - UVN Praha (Masopust 2008).

2.5.3. Intraoperacni navigace

»Navigovani‘ transnasélniho pfistupu k hypotyze se vyvijelo stejn¢ dlouho, jako ptistup samotny. Jiz
H. Schloffer si v r. 1907 sahal prstem do opera¢niho koridoru a snaZil se tak orientovat o hloubce
ptistupu (Schloffer 1907). Prvni ,,obrazové* navigovani operacniho ptistupu pouzil v r. 1965 G.Guiot
zavedenim intraoperacni fluoroskopie (Guiot 1958), tuto techniku pak dale zdokonalil J. Hardy
aplikaci vzduchu lumbalné intratekdln€, coz umoznilo ziskat urcitou ,,intraoperacni predstavu o
poklesu suprasellarni porce tumoru do operac¢niho pole (Hardy 1965). Nevyhodou fluoroskopie byla
absence pifehledu o stfedni Céfe, ,,neviditelnost” mékkych tkdni a samoziejmé radiacni zatéz

personalu i pacienta.
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Proto ihned jak byla uvedena do neurochirurgie bezrdmova neuronavigace, zacala byt s uspéchem

vyuzivana pfi transsfenoidélnich ptistupech (obr. 8) (Sandeman 1998). Zvysila jistotu operatéra pii

2
2
z

Obr. 8 - sestava endoskopicka véz a bezramova neuronavigace pred transnazalnim
vykonem (Zdroj: autor)

orientaci, hlavné o poloze stiedni Cary pfi ptistupu k sedlu v téch ptipadech, kdy ptirozené kostni
orientani body nejsou zcela vyjadieny nebo uplné chybi. Pii transsfenoidalnim pfistupu musi mit
operatér piesnou informaci o poloze predevsim karotickych tepen, protoze jakakoliv i mala chyba pti
orientaci v této oblasti miize byt letalni. Naproti tomu pti hodnoceni stupné resekce nadoru pii operaci
je vyuziti navigace minimalni, protoze pracuje s piedoperacnimi daty, coz je jejim hlavnim limitem.
Nemuzeme ji tak pouzit ke hledani rezidui tumoru pfi operaci ani k detekci event. komplikaci. Tyto
skutecnosti vedly k rozvoji intraoperacnich zobrazovacich metod.
V soucasné dob¢ se v neurochirurgii pouzivaji dva typy navigace: opticka a elektromagnetickad a
stejné tak je tomu 1 pti endonazalnich vykonech.

Opticka navigace, puvodni a tedy ,,star§i* typ neuronavigace, je pouzivana jako navigace pointru

(ukazovatka) - po upnuti hlavy do tfibodového upinace a kalibraci si jim pii operaci ovéiujeme svoji
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aktualni polohu v operacnim poli. Tento typ navigace ma nékteré technické nevyhody. Navigovany

M _.6C

pointer musi byt pfi ukazovani neustale ,,vidén* kamerou navigace a muze tak byt stinén napf.

kamerou endoskopu v druhém nosnim pruduchu (obr. 9).
Elektromagneticka navigace, ,,nov&jsi* typ neuronavigace se v neurochirurgii pouziva predevsim pfi
operacich malych déti. Komunikace mezi vlastnim pfistrojem a kalibrovanymi nastroji probiha na
principu elektromagnetickych vin a jeji hlavni vyhoda proti navigaci optické je ta, Ze hlava nemusi
byt pevné fixovana v tfibodovém upinaci - z toho plyne jeji vyuziti u malych déti. Pfi endonazélnich
nenastava tedy stinéni dal$im ndstroji nebo kamerou endoskopu. Elektromagnetické navigace mohou

byt upraveny piimo pro endonasalni vykony a jejich soucasti jsou pak kalibrované endonasalni

nastroje (savky, shaver atd.) (obr. 10).
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Obr. 9 - ukazovatko optické navigace pfi vykonu, jsou dobfe patrné registraéni kulicky,
které musi kamera navigace stale ,vidét“ (Zdroj: autor)
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Obr. 10 - elektromagneticky navigovana savka pfi endonasalnim vykonu, nehrozi vizu-
alni konflikt s endoskopem (Zdroj: autor)

2.5.4. Intraoperacni zobrazovaci metody

Historie intraoperacnich obrazovacich metod v neurochirurgii zac¢ala v r. 1919, kdy W. Dandy zavedl

intraoperacni pneumoencefalografii jako metodu k lokalizaci expanze, kterd byla anatomicky v
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tésném vztahu s mozkovymi komorami (Dandy 1919). V Sedesatych letech minulého stoleti zacala
byt vyuzivana intraoperacni angiografie, predevsim v cévni neurochirurgii. V r. 1982 poprvé L.D.
Lunsford podal zpravu o intraoperacnim CT vySetieni mozku (Lunsford 1982) a v poloviné
devadesatych let n¢kolik neurochirurgickych pracovist’ zavedlo MRI vysetfovani na opera¢nim sale.
Jako ,,konkurence* se ve stejné dobé zacala vyvijet intraoperacni navigace, jejiz nevyhodou ovsem
vzdycky bude prace s pouze piredoperacnim zobrazenim, jak jiz bylo uvedeno. Dalsi skutecnosti,
kterd vedla ke snaze o intraoperacni zobrazeni pomérti pfi transsnasalnich vykonech, je moZznost
hodnoceni ptipadného rezidua tumoru po téchto vykonech na grafickém vysetfeni az za cca 3 mésice
po operaci, po vymizeni pooperacnich artefakti.

Prvni intraoperacni zobrazovaci metodou, ktera umozinovala detekovat reziduum adenomu hypofyzy,
bylo intraopera¢ni CT vySetieni, které vSak nedosdhlo v této indikaci vétSiho rozsifeni (Okudera
1993). Hlavnimi divody jsou jednak radia¢ni expozice a dale ne pftili§ kvalitni zobrazeni selarni
krajiny na CT. Nasledovala intraopera¢ni ultrasonografie, zpocatku vyuZzivana hlavné k zobrazeni
mikroadenomi pti Cushingové nemoci, pozdéji i k zobrazeni rozsahu resekce u makroadenomt (Ram
1995, Watson 1998). Ukézala se jako uzitecna pii detekci velkych cév a rezidui tumoru, zdporem je
nutnost dokonalé Cistoty operacniho pole pfi vySetieni bez event. koagul a hemostatického materialu
(Arita 1998). V posledni dobé se vyuziti ultrasonografie pfi endonasalnich vykonech rozsituje
s rozvojem novych mikrosond s primérem kolem 9 mm a s moznosti flexibility v priitbéhu sondy, coz
umoznuje vysetfeni intraselarni, ncktefi autofi dokonce pii detekci mikroadenomli hodnoti
intraoperacni ultrasonografii jako pfinosnéj$i neZ MRI (Solheim 2010).

Jakmile byla v neurochirurgii zavedena intraopera¢ni magneticka rezonance (iMRI), detekce rezidui
tumoru pii transnazalnich pfistupech byla vedle chirurgie gliomli jedna z prvnich indikaci jejiho
vyuziti (Black 1997, Tronnier 1997). iMRI zobrazi ve tfech rovinach reziduum adenomu nepfistupné
ptimému pohledu endoskopem nebo mikroskopem, typicky schované ve vychlipkach arachnoidey,
ve spojeni s neuronavigaci s novymi daty je pak mozné reziduum lokalizovat a odstranit. Casto je

rovnéz mozné na iMRI jiz identifikovat ,,normalni hypotfyzu, kterd zvIasté u vétsich tumort nemusi
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byt na predoperacnich vySetienich patrnd. Dnes jiz mizeme fici, ze tato metoda zvySuje radikalitu
resekce tumoru ,,v jedné dob&* a snizuje perioperacni morbiditu a mortalitu, hlavné u gigantickych
adenomt (Bohinski 2001, Fahlbusch 2001) a to vc¢etné morbidity endokrinologické (Berkmann
2012).

Systémy umoziujici provedeni iMRI mtizeme rozdélit na dveé skupiny. Prvni skupina jsou tzv. ,,Jow-
field ptistroje sily pod 0,5T. Jsou levné&jsi, mohou byt integrovany ptfimo do stavajiciho opera¢niho
salu, nevyhodou zistava nizsi kvalita zobrazeni (Steinmeier 1998, Gerlach 2008). Druhou skupinu
tvoti potom tzv. ,high-field* pfistroje sily 1,5T nebo 3,0T (ty jsou nékdy ozna¢ovany jako ,,ultrahigh-
field*). Vyzaduji specialni stavebni Gpravy v opera¢nim traktu nebo pfimo konstrukci nového
operacniho sdlu, poskytuji ale daleko lepsi zobrazeni nez low-field pfistroje (Nimsky 2006, Benes
2011). Nevyhodou ziistava vysokd pofizovaci cena, na druhou stranu tyto pfistroje lze vyuzit i
v ambulantnim provozu.

V Ceské Republice je k dispozici pfistroj k iMRI na dvou pracovistich - UVN Praha (3T) a v
Nemocnici Na Homolce (1,5T). Na pracovisti autora je iMRI u endonasalnich vykoni provadéna
v konvenéni MRI vysetfovné (1,5T). Umoznuje to charakter vykonu - pacient nema kraniotomii,
endonasalni pfistup je primarné nesterilni. Pacient tedy odjiZdi v narkoze na MRI vySetfovnu pouze
s pfedni nosni tamponddou a je u néj provedeno vySetfeni v konvencni MRI vySetfovné, ktera je
standartné vybavena pro vySetfovani ventilovanych pacient. Po névratu na opera¢ni sal (primérna
délka preruSeni vykonu je 50 min.) je mozné po kalibraci pokracovat ve vykonu s novymi

navigacnimi daty.

2.6. Pooperacni endokrinologické komplikace

2.6.1. Diabetes insipidus (DI)

Je definovan jako hypotonicka polyurie v disledku neadekvatni sekrece ADH. Pfed operaci adenomu

hypotyzy je jeho ptitomnost neobvykla, protoze ADH je secernovan v hypothalamu. V tomto ptipadé
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je nutné vzdy zvazovat 1 jinou diagnozu nez adenom hypofyzy (napt. kraniofaryngeom nebo
meningiom), kde je vice pravdépodobné piimé ovlivnéni hypothalamu. Centralni etiologii DI Ize po
operaci u hypernatremického pacienta prokazat odpovédi na desmopressin (synteticky analog
antidiuretického hormonu). Zvyseni osmolality moci se soucasnym snizenim natrémie po podani
desmopressinu prokazuje nedostatecnou endogenni sekreci antidiuretického hormonu a tim centralni
etiologii DI. Zadna reakce na podani desmporessinu naopak ukazuje na nefrogenni p¥i¢inu DI. Pii
1é¢bé pooperacéniho DI pouzivame desmopressin, ktery 1ze poddvat parenteralné, intranasalné nebo
sublingvalné. Pacienti po resekci adenomu hypofyzy rovnéz musi uzivat hydrokortizon, ktery miize
zpusobit pomérné akutni hyperglykémii vedouci rovnéz k polyurii (Verbalis 2002, Rabinstein 2003,

Dumont 2005).

2.6.2. Syndrom neprimérené sekrece antidiuretického hormonu (SIADH) a

syndrom cerebralné podminéné ztraty soli (CSWS)

SIADH je nejcastéjsi pfi¢ina hypervolemické hypoosmolality. CSWS zname jako ztraty sodiku

vvvvvv

faktorem pro rozliSeni obou syndromi je stav pacientova objemu tekutin. Pacient s CSWS vahu
ztraci, pacient s STADH vahu naopak pfibira. Pii 1é€bé SIADH vétSinou vystacime s restrikcei tekutin
a substituci natria. U CSWS se naopak snazime o doplnéni tekutin pifi udrZeni stabilni natrémie

izotonickymi a hypertonickymi roztoky NaCl (Cusick 1984, Harrigan 2001).

2.7. Poruchy zraku zpusobené adenomem hypofyzy
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Makroadenom hypofyzy nejcastéji komprimuje centralni ¢ast chiasma opticum a zpisobuje tak
postupné az kompletni bitemporalni hemianopsii s moznym postizenim i centralnich partii zorného
pole (obr. 11). Pfi kompresi chiasmatu vice zepfedu dochazi k vypadiim v hornich temporalnich
kvadrantech (horni kvandrantopsie). Pii lateralni kompresi chiasmatu vznikd kontralateralni
homonymni kvadrantopsie, stejné jako pti kompresi jednoho z optickych traktt. Pacienti s adenomem
hypofyzy mohou mit rovnéz diplopii pii kompresi okohybnych nervii v kavern6znim splavu,

nejcasteji je postizen n. oculomotorius, méné ¢asto n. abducens (Miller 2008).

Obr. 11 - vySetieni perimetru znazorfiujici bitemporalni hemianopsii (Zdroj: Pituitary
Adenomas - Rahimi-Movaghar, V. 2012)
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3. Hypotéza

Benefit iMRI byl jiz dostate¢né prokazan mnoha publikacemi i u endonazalnich resekci adenomu
hypotyzy.

Limitem iMRI nicméné¢ ziistava pofizovaci cena zahrnujici 1 vétSinou nutné stavebni upravy.

Nase studie zkoumala, zda je u endonazalnich vykonii technicky mozné pii piiznivé stavebni
konfiguraci iMRI provadét v konvencéni vySetfovné. Hodnotili jsme, zda pti tomto zplisobu provedeni
budou potvrzeny benefity plynouci z moznosti provést MRI béhem operace - tzn. zda dojde ve
skupiné pacientii s iIMRI ke zvySeni poctu pacientti s radikéalni resekci adenomu a tim ke snizeni poctu
nutnych reoperaci rezidui nebo jejich ozateni GAMA noZem. Sledovali jsme vyvoj ocnich a
endokrinologickych ptiznakli po vykonu. Zaroven jsme hodnotili vyskyt komplikaci jednak z
pohledu chirurgického, ale i endokrinologického a samoziejmé i komplikace vztahujici se k

transportu pacienta na iMRI mimo operacni sal do konvenc¢ni vySetfovny.
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4. Soubor a metodika

4.1. Charakteristika souboru

Retrospektivné studovany soubor tvoii dv€é skupiny pacientdl operovanych endoskopicky
endonazalné pro adenom hypofyzy. Jednalo se pouze o primooperace, do souboru nebyli zahrnuti
pacienti operovani pro reziduum nebo recidivu adenomu hypofyzy. Prvni skupinu tvofi pacienti
operovani pted zavedenim iMRI (I1I/2008 - VI/2010). Druhou skupinu potom pacienti operovani jiz
s vyuzitim iMRI (VIII/2010 - 1I/2013). VSichni pacienti podepsali pfedoperacni souhlas, ve kterém
je od VIII/2010 uvedena skutecnost, ze béhem operace bude provedena iMRI a zpisob jejiho
provedeni. Kazda skupina obsahovala 25 pacientti, v obou skupinach bylo shodné 14 muza a 11 zen.
V prvni skupiné byl primérny vek 57,9 let (smérodatna odchylka 16,2), ve druhé skupiné 59,4 let
(smerodatna odchylka 9,4), bez statistické vyznamnosti rozdilu (p = 0,862). Outcome pacientl byl

sledovan a hodnocen pro studii minimalné 36 mésicti po operaci (36 - 63 mésicli).

4.2. Predoperacni vySetieni

Kromé bézného predoperacniho vysSetieni pfed podanim celkové anestezie byli vSichni pacienti z
obou skupin ptfed operaci vySetfeni endokrinologem, ktery zhodnotil sekre¢ni aktivitu adenomu a
zaroven pacientovi rozepsal predoperacni hormondlni substituci, povazoval-li ji za nutnou. Dale
kazdy pacient pfed operaci absolvoval oc¢ni vySetfeni, vCetné vySetfeni perimetru. Soucasti
piedoperacniho vySetfeni bylo u vSech pacienti 1 ambulantni ORL vySetieni jednim z 1€katt
podilejicich se na vlastnim opera¢nim vykonu. Graficky byli pacienti vySetfeni magnetickou

rezonanci, véetné sekvenci pro navigaci.

4.3. Operacni vykon

Operacni vykon byl provadén v supina¢ni poloze s hlavou mirn¢€ uklonénou doleva, byl vzdy zahajen

kalibraci neuronavigace (Medtronic StealthStation) (obr. 8). Nasledné otorinolaryngolog provedl
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endoskopicky binostralnim ptistupem predni sfenoidotomii a umoznil tak ptistup k vlastni patologii.
Neurochirurg byl této fazi vzdy pfitomen a domlouval se s otorinolaryngologem na rozsahu pfistupu,
tak aby byl dostate¢ny pro vlastni vykon. Po dokonceni piistupu do sfenoidu pak pokracoval
neurochirurg otevienim ptedni stény tureckého sedla. Piedni sténu sedla u vétSich adenomu Ize
snadno prolomit patradlem, u mensich adenomt ji bylo nutno odvrtat vysokoobratkovou frézou

(highspeed drillem) (obr. 12). Pot¢ jiz nasledovalo otevieni pouzdra adenomu diamantovym nozem

Obr. 12 - endoskopicky pohled na zadni sténu sfenoidu s jiZ otevifenou pfedni sté€nou
sedla, je patrné vyklenujici se pouzdro adenomu (Zdroj: autor)

a vlastni resekce provadéna nejcastéji kyretami a patradly (obr. 13). Pfed zavedenim iMRI byla
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resekce ukoncena, kdyz ji operatér povazoval za radikélni nebo za maximalné¢ moznou vzhledem k

piedopera¢nimu grafickému vysetieni a aktualni situaci v operacnim poli.

Obr. 13 - resekce hmot adenomu kyretou a savkou (Zdroj: autor)

Zpusob ukonceni vykonu se lisil podle toho, zda vznikla pii operaci likvorea nebo ne. V ptipad¢ bez
intraoperacni likvorey operatér pouze vlozil do dutiny po tumoru malé mnoZstvi hemostatického
materidlu (Surgicel Fibrillar) a dle velikosti pfistupu v pfedni sténé sedla jej bud’ ponechal otevieny
nebo jej uzaviel polyethylenovou dlahou (Medpor) (obr. 14). V piipadé nevelké (tzv. low-flow)
intraoperacni likvorey bylo misto defektu diafragmatu pielepeno tkanovym lepidlem (TachoSil),

sedlo opét vyplnéno hemostatikem a otvor v piedni sténé byl vZzdy uzavien dlahou. V ptipad¢ masivni

36



Obr. 14 - turecké sedlo po resekci adenomu - vyplnéné hemostatickym materialem,
ponechano oteviené bez uzavéru dlahou (Zdroj: autor)

(tzv. high-flow) likvorey byl proveden odbér svalovéfascialniho Stépu z bfisni stény a byla provedena
sendvicova plastika defektu dury, sedlo bylo opét vzdy uzavieno dlahou (obr. 15). U pacientl s

intraoperacni likvoreou byla po vykonu vzdy zavedena zevni lumbalni drendz na Ctyfi az devét dni.
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Obr. 15 - turecké sedlo po resekci adenomu - vstup uzavieny dlahou (Zdroj: autor)

4.4. Intraoperac¢ni magneticka rezonance

Pacient byl vzdy pfevezen na iMRI vysetieni poté, co operatér rozhodl vzhledem k pribéhu vykonu
o jejim provedeni. Pfed odjezdem z operacniho salu byla po kontrole hemostazy provedena pouze
pfedni nosni tamponéada oboustranné, turecké sedlo ziistalo bez arteficidlniho materidlu. Pacient byl
odvezen na operac¢nim stole k prekladiSti pacientli na centralnich operac¢nich salech, kde byl prelozen
na MR kompatibilni stiil. Na ném byl pak pievezen po 100 metrové trase do konvencni MR
vySetfovny a tam byl pielozen jiz do vlastni gantry MR.

MR vysetifovna je vybavena anesteziologickymi MR kompatibilnimi pfistroji, nebot’ se v ni rutinné

provadi vysetieni v celkové anestezii, hlavné détskych pacientii. VSechna vysetieni byla provedena
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na pristroji sily 1,5T (Siemens) v hlavové civce, po podani kontrastni latky, kratkym protokolem s
GE sekvencemi T1w FLASH 3D sagitaln¢ a koronarné, $ife vrstvy 2 mm, délka trvani a 1:11 min,
dle potfeby doplnénym navigacnim protokolem T1w GE FLASH iso, délka trvani 6:11 min. Celkova

doba pferuseni vykonu véetné transportu pacienta byla v rozmezi 45-60 minut (obr. 16).

Obr. 16 - pacient pfi iMRI, vpravo MR kompatibilni anesteziologicky pfistroj (Zdroj: au-
tor)

Vysetieni bylo vzdy hodnoceno ve spolupraci operatéra a radiologa a snimky byly dle potieby
pfeneseny do navigacni stanice. Po névratu na operacni sal byl pacient znovu zarouskovan a po
kalibraci navigace s intraopera¢nim vysetfenim bylo bud’ dale pokracovano v resekci adenomu nebo
byl vykon ukoncen a pfistup byl uzavien jiz vySe uvedenym zplisobem podle pfitomnosti nebo
nepiitomnosti likvorey. Druhé iMRI vysetieni béhem jednoho vykonu nebylo provedeno u zadného

pacienta v hodnoceném souboru.
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4.5. Pooperacni péce a sledovani

Po vykonu byli vSichni pacienti observovéani na oborové JIP, kde jim byla monitorovana kromé
bazalnich zivotnich funkci tekutinova bilance a iontogram. Kromé zvyklé pooperacni péce byla nutna
zvySend péce o dutinu ustni (vzhledem k nosni tampondd¢) a event. i peclivd monitorace odvodu
likvoru zevni lumbalni drenazi, m¢l-li ji pacient zavedenu. Pii dobrém prubéhu byli pacienti prvni
pooperacni den piekladani na standartni oddéleni, druhy pooperacni den byla odstranéna nosni
tamponada. Od pobytu na standartnim oddéleni jiz byli pacienti pod dohledem endokrinologa, ktery
ordinoval potfebnou hormonalni substituci a event. korigoval vnitini prosttedi. Bez zavedené zevni
lumbélni drendze byli mezi 3. az 5. pooperacnim dnem pacienti ptekladani na Interni kliniku. V
ptipad¢ zavedené drenéaze byli prekladani po jejim zruseni.

Po propusténi z Interni kliniky byli pacienti dale sledovani endokrinologem ambulatné podle jejich
klinického stavu. Mésic po operaci nasledovala ambulantni kontrola otorinolaryngologem a dva
meésice po operaci kontrola neurochirurgem, kdy byla naplanovano prvni pooperacni MRI vySetieni
za Ctyfi mésice po operaci. Pfi negativnim nalezu byla dalsi graficka kontrola napldnovana za jeden
rok, poté za dva, za tfi a dale ve stejném schématu vzdy + jeden rok. Pti nalezu rezidua nebo
pretrvavani hormonalni naprodukce u funkénich adenomi byli vzdy zvazovany vSechny mozné
1écebné modality: reresekce, stereotaktické ozateni GAMA nozem nebo observace. Dalsi postup byl
pak zvolen individudlné dle velikosti a lokalizace rezidua, véku a klinického stavu pacienta, u

funk¢nich adenomt pak po konzultaci s endokrinologem.

4.6. Hodnoceni

Statisticka analyza ziskanych dat pacientli z obou soubort byla provedena s uzitim software SAS
(SAS Institute Inc., Cary, NC, USA). Na porovnani distribuci jednotlivych parametri v riznych

skupinach a podskupinéach, vzhledem k distribucim téchto proménnych, byl pouzit neparametricky
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Wilcoxonuv test. Rozdil kategorickych proménnych byl testovan pomoci Chi-kvadrat testu a

Fisherova Exaktniho testu. Statistickd vyznamnost byla stanovena na hranici alpha =5 %.
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5. Vysledky

5.1. Predoperacni charakteristika souboru

5.1.1. VEk, pohlavi

Soubor tvoii dvé skupiny pacientll - bez iMRI (prvni skupina) a s iMRI (druha skupina). Kazda
skupina obsahuje 25 pacienttli, v obou skupinéch je shodn¢ 14 muzl a 11 Zen. V prvni skupiné byl
pramérny vek 57,9 let (smérodatna odchylka 16,2), ve druhé skupin€ 59,4 let (smérodatna odchylka

9.4), bez statistické vyznamnosti rozdilu (p = 0,8620).

5.1.2. Velikost a typ adenomu

Pro stanoveni velikosti nadoru byla pouZita rovnice pro vypocet objemu elipsoidu: “(4/3)rabc”, kde
abc jsou zékladni rozméry adenomu (vyska, Sitka, délka). Tento zpiisob se ukazuje jako dostatecny
pro pfedoperacni hodnoceni i pro stanoveni radikality resekce a event. odpovédi na dalsi 1écbu
(Davies 2016). Primérn4 velikost adenomu v prvni skupiné byla 11,9 cm® (smérodatna odchylka 9,6),
ve druhé 16,4 cm® (smérodatna odchylka 18,5), bez statistické vyznamnosti rozdilu (p = 0,6713) (graf
1).

Ve skupin¢ bez iMRI bylo 22 (88 %) afunk¢nich adenomii, ve skupiné s iMRI 20 (80 %) - bez
statistické vyznamnosti rozdilu (p = 0,7019). V prvni skupiné¢ byly tedy tii funkéni adenomy (jeden
prolaktinom, jeden somatotropni a jeden mamosomatotropni adenom), ve druhé skupiné bylo pét

funk¢nich adenomt (dva prolaktinomy, dva somatotropni a jeden mamosomatotropni adenom).
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Graf 1 - srovnani velikosti adenomU pred operaci u obou skupin pacientl

5.1.3. Hypopituitarismus

V prvni skuping pacientti byl hypopituitarismus pted operaci ptitomen u 11 (44 %) pacientt, ve druhé

skupiné u 10 (40 %) pacientli - bez statistické vyznamnosti rozdilu (p = 1,0000).

5.1.4. Perimetr

Pfedopera¢né byla pfitomna porucha perimetru v prvni skupiné u 22 pacientt (88 %), ve druhé u 20
pacientll (80 %) - bez statistické vyznamnosti rozdilu (p = 0,3077). Detailni popis poruch zraku u

obou skupin je znazornén graficky (graf 2).
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Graf 2 - rozlozeni poruch perimetru pred operaci u obou skupin pacientt

5.2. Intraoperacni charakteristika souboru

5.2.1. Délka vykonu

Primérné délka vykonu se prodlouzila z 205 min. (smérodatnd odchylka 52,4) v prvni skupiné na
238 min. (smérodatna odchylka 64,8) ve druhé skupin¢ - hrani¢né statisticky nevyznamny rozdil (p
= 0,0770) (graf 3). Nezaznamenali jsme zadné komplikace spojené s transportem pacienta a

provedenim vysetieni.

5.2.2. Intraoperacni likvorea

Intraoperacni likvoreu jsme méli u Sesti pacientll (24 %) ve skupiné bez iMRI, ve skupiné s iMRI
vznikla pfed provedenim iMRI u péti pacienti (20 %), po provedeni iMRI jest¢ u dalSich dvou
pacientil (8 %), celkové tedy u sedmi pacientll (28 %) - bez statistické vyznamnosti rozdilu (p =

1,0000) (graf 4).
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Graf 3 - porovnani délky vykonu u obou skupin pacientt
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Graf 4 - porovnani vyskytu intraoperacni likvorey u obou skupin pacient(
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5.2.3. Intraoperaéni MRI

Pti iMRI jsme reziduum adenomu prokézali u 19 pacientt (76 %), u 17 pacientli jsme pokracovali v
dalsi resekci. Priimérna velikost rezidua na iMRI byla 4,9 cm® (smérodatna odchylka 9,5) (graf 5). U
Sesti pacientll (24 %) jsme tedy jiz pii iMRI prokézali radikalni resekci umoznujici uzavieni piistupu
a ukonceni vykonu. Tento ndlez byl ve vSech ptipadech potvrzen na kontrolni MRI za ¢tyfi mésice

po vykonu (100 % senzitivita 1 specificita).

PERCEMT
40 A

0 0.1-20 2.1-4.0 41-6.0 6.1-8.0 8.1-9.9 =10.0

velikost rezidua pred cat

Graf 5 - rozlozeni velikosti rezidui adenomu na iMRI u druhé skupiny pacient(

5.3. Pooperacni charakteristika souboru
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5.3.1. Radikalita resekce

Na prvnim poopera¢nim MRI vySetieni za 4 mésice po vykonu byla prok4zana ptitomnost rezidua u
18 pacientd (72 %) z prvni skupiny a u deviti pacientll (36%) ze druhé skupiny. Ze 17 pacientli ze
druhé skupiny, u kterych jsme po iMRI jesté pokracovali v resekci, jsme reziduum prokéazali u sedmi
pacientl (41 %). Priiméma velikost rezidua v prvni skuping pacientd byla 4,1 cm® (smérodatna
odchylka 4,9), ve druhé skuping 1,9 cm® (smérodatna odchylka 3,8). Celkové jsme tedy dosahli
radikdlni resekci u sedmi pacientti (28 %) v prvni skupiné pacientli a u 16 pacientl (64 %) ve skupiné

druhé - statisticky vyznamny rozdil (p = 0,0222) (graf 6).

GHOURbez ik PERCENT of velikost_poop_cat2 CHOUESa M

0.1-999
36%

Graf 6 - srovnani ¢etnosti radikalnich resekci (velikost rezidua 0) u obou skupin pacientt
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5.3.2. Dalsi postup u rezidui adenomi

Resekei rezidua adenomu jsme indikovali u 12 pacientd (66,7 % z prokdzanych rezidui) z prvni
skupiny pacientll a u dvou pacientl (22,2 % z prokazanych rezidui) ze druhé skupiny - statisticky
vyznamny rozdil (p = 0,0450). Ptehled vSech postupti u rezidui adenomt v obou skupinach pacient

je uveden v grafu 7.

GROUP=bez MRI GROUP=io MRI
observace GAMA nuz
16.67% 55.56%

GAMA nuz
16.67%

reresekce
27.78%

reresekce
22.22%

observace
2222%

reresekce + GAMA nuz
38.89%

Graf 7 - prehled vSech postupl u rezidui adenomu u obou skupin pacientl

5.3.3. Pooperacni likvorea

Pooperaéni likvorea se v prvni skupiné pacientl nevyskytla, ve druhé skupiné pacientti se vyskytla u
jednoho pacienta (4 %) a vyzadala si endonazalni plastiku - bez statistické vyznamnosti rozdilu (p =

1,0000).
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5.3.4. Pooperacni diabetes insipidus

Diabetes insipidus bylo nutno farmakologicky substituovat u Sesti pacientl (24 %) z prvni skupiny,
u dvou (8 %) trvale, oproti Sesti pacientim (24 %) z druhé skupiny, u ctyt (16 %) trvale - bez

statistické vyznamnosti rozdilu (p = 0,5134) (graf 8).
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Graf 8 - prehled vyskytu pooperaéniho diabetu insipidu v obou skupinach pacientt

5.3.5. Pooperacni perimetr

Po operaci se perimetr nezhorsil u Zadného pacienta. V prvni skupiné pacientil se perimetr zlepsil u
20 pacientt (80 %), ve druhé u 18 pacientd (72 %), u ostatnich ziistal beze zmény - bez statistické

vyznamnosti rozdilu (p = 0,7416) (graf 9).
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Graf 9 - porovnani zmén na poopera¢nim perimetru u obou skupin pacientl

5.3.6. Pooperacni hypopituitarismus

beze zmeny
28%

Ve sledovaném obdobi (tzn. minimalné 36 mésicti) bylo nutné substituovat hypopituitarismus v prvni

skuping u 22 pacientti (88 %), ve druhé pak u 18 pacientii (72 %) - bez statistické vyznamnosti rozdilu

(p = 0,2890). Endokrinologickou radikalitu u funk¢énich adenomi v obou skupinach pacientii nebylo

mozné statisticky porovnat pro jejich maly pocet.

5.3.7. Pooperacni chirurgické a nechirurgické komplikace

V prvni skupiné pacientli se po operaci nevyskytly chirurgické komplikace, ve druhé skupiné se

vyskytly dvé (vyznamna epistaxe Sesty den po vykonu - vyfeSena bez nutnosti anestezie a

symptomaticky pneumocefalus s prechodnou kvalitativni poruchou védomi lé¢eny konzervativng) -

bez statistické vyznamnosti rozdilu (p = 0,4898).
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Nechirurgické pooperacni komplikace se v prvni skupiné pacientii objevily tii (SIADH, TIA, plicni
embolie), ve druhé potom dvé (SIADH, colitis s pozitivitou Clostridium difficile) - bez statistické

vyznamnosti rozdilu (p = 1,0000).
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6. Diskuze

V poloving 90. let minulého stoleti pokroc¢il vyvoj MRI piistrojii natolik, Zze bylo mozné MRI
implementovat do vybaveni operacnich salti. Thned se objevily prvni pionyrské prace o vyuziti iMRI
v neurochirurgii (Black 1997). Nasledovali zkuSenosti s vyuzitim iMRI pfi transsfenoidalnich
vykonech v kombinaci s navigacnim systémem (Martin 1999, Fahlbusch 2001, Pergolizzi 2001,
Anand 2006).

Zpocatku vyuzivané tzv. “low-field” pfistroje jsou sice levnéjsi, ale vétSina autort se v literatuie
shodla, ze Spatné zobrazuji parasellarni krajinu a mensi rezidua (Gerlach 2008, Bellut 2010). “High-
rozeznat drobnd rezidua, mikroadenomy, rozsah extenze tumoru do kavernoznich splavi a
komprimovanou nebo dislokovanou normélni Zlazu (Pinker 2005). Na nasem pracoviSti mame
zkuSenosti pouze s “high-field” pfistrojem, vSichni pacienti ze druhé skupiny byli vySetfeni
pfistrojem o sile magnetu 1,5T.

Po zahgjeni endonazalni operativy na nasem pracovisti v roce 2007 logicky vznikla touha provadét
iIMRI vzhledem k jejimu velkému pfinosu v neurochirurgii obecné, ale obzvlasté ptfi endonazalnich
resekcich adenomt hypofyzy, coz je jiz bohaté literalné dokumentovano (Nimsky 2006, Schwartz
2006, Netuka 2011, Ramm-Pettersen 2011). Myslenka provadét iMRI v konvenéni vySetiovné vysla
ze skute¢nosti, Ze endonazéalni vykon neni primarné sterilni - dutinu nosni technicky nelze pted
operaci natolik dezinfikovat, aby mohla byt prohlaSena za sterilni. Navic vlastni “intrakraniélni”
pfistup je minimalni a pfistup k nému je v podstaté uzavien predni nosni tamponddou, se kterou
pacient na iMRI odjizdi. Teoreticky tedy nic nebrani ptevozu pacienta v narkoze do MRI vySetfovny,
pokud je v jedné budové. Podobné¢ jsou v narkoze prevazeni pacienti po jinych operac¢nich vykonech
na Casné kontrolni CT nebo MRI vySetteni. Tyka se to hlavné détskych pacientii po resekcich
intrakranialnich tumort, kde by ¢asnd kontrolni MRI druhy den znamenala zbyte¢nou zatéz dalsi

narkozou, proto na nasi klinice toto vysetieni délame v jedné narkoze ihned po skonceni vykonu. Z
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toho vyplyva, ze technické vybaveni MR vySetfovny je pfipraveno a anesteziologové a radiologicti
laboranti jsou schopni MR vySetieni pacienta v narkoze bezpecn¢é provést. Potvrdila to i nase studie,
kdy ve skupin€ pacientl s provedenym iMRI nebyla zaznamenana zadna komplikace, souvisejici s
pievozem pacienta ze salu do MR vySetfovny a provedenim iMRI.

Maximaln¢€ mozna bezpec¢na resekce zistava metodou volby pfi 1é€be afunkEnich adenomt hypotfyzy
(Murad 2010) a je prvnim krokem i pfi kombinované 1éc¢bé funkénich adenomi s vyjimkou
prolaktinomd. I u prolaktinomu je ale nékdy resekce nezbytna, jedné se o tzv. cabergolinrezistentni,
vétsinou cystické makroadenomy (Colao 2009). Ptinos iMRI pfi 1é¢b& adenomil hypofyzy je tedy
logicky a znaény (Nimsky 2004), coz nakonec bylo znovu potvrzeno i v nasi studii.

Vytéznost iMRI pii endonazalni resekci adenomu hypofyzy zavisi na schopnosti ziskat kvalitni
zobrazeni hodnotitelné béhem operace. Méli bychom byt ze snimkii schopni odlisit reziduum
adenomu od pfilehlych anatomickych struktur (chiasma, stopka hypofyzy a normalni zldza) a
cerstvych operacnich zmén (krev, vzduch). V naSem souboru s iMRI se podatilo u vSech 25 pacienti
ziskat technicky zdafilé zobrazeni a u Zadného z pacientli, u kterych na iMRI nebylo zobrazeno
reziduum adenomu a pfistup byl tedy pouze uzavien bez dalsi resekce, se nezobrazilo reziduum ani
na MRI kontrole po 4 mésicich. Naproti tomu u vSech pacientd, u kterych jsme pro reziduum na iMRI
pokracovali v resekci, jsme vZdy nalezli a resekovali jesté¢ dalSi hmoty adenomu. V nékterych
ptipadech jsme tak dosahli radikdlni resekce a vysledné zhodnoceni obou skupin pacientd pak
prokézalo statisticky vyznamné vyssi pocet radikalnich resekci ve skupiné€ pacientt s iMRL

Fale$né pozitivni nalez na iMRI mtiZe vést ke zbytecné exploraci sellarni a suprasellarni krajiny a tim
ke zvySeni rizika vzniku intraoperacni likvorey, poopera¢niho hypopituitarismu a v nejhor§im
ptipadé i poranéni zrakovych nebo cévnich struktur. VySe specificity a sensitivity iMRI k detekcei
rezidui adenomu je ptes jeji mnhokrat prokézany benefit stale predmétem diskuzi (Buchfelder 2012).
Cetnost chirurgickych a nechirurgickych komplikaci se u naSich pacientii ze skupiny s iMRI
statisticky vyznamné& nezménila. Rovnéz tak procento vyskytu intraoperacni a pooperacni likvorey

se u obou skupin pacientl statisticky nelisi. Neli$i se ani Cetnost pooperacniho hypopituitarismu a ani
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procento zlepSeni perimetru (ke zhorSeni nedoSlo u zadného pacienta z celého souboru) v obou
skupinach pacientt.

Dalsim benefitem pouziti iMRI je detekce ptipadnych intraoperacnich komplikaci, na které 1ze tedy
ihned reagovat, napt. hematomu s moznym provalenim do III. nebo i postrannich komor (Bohinski
2001, Netuka 2013). V nasi skupiné pacientl s iMRI jsme takovou situaci nezaznamenali.

Asi nejvyznamnéjsi nevyhodou provedeni iMRI je prodlouzeni délky operac¢niho vykonu o cas
potfebny k provedeni a interpretaci vySetfeni iMRI. V nasem souboru doslo k primérnému
prodlouZeni operace po zavedeni iMRI o 33 min - nartist hrani¢né statisticky nevyznamny. Cas, o
ktery se prodlouzila celkova doba operacniho vykonu s iMRI je krat§i v porovnéani s ¢asem nutnym
k provedeni vlastni iMRI. Vysvétleni vidime v tom, Ze operatér pocital s provedenim iMRI a vénoval
tak krat$i dobu exploraci sellarni krajiny po odstranéni primarné dostupnych partii adenomu u
pacientli ve druhé skupiné.

Pouziti endoskopu pii transsfenoidalni resekci adenomu hypofyzy uz samo o sob¢ zvysuje piehled v
operacnim poli a tim radikalitu vykonu, ale i podle dalSich autorti kombinace endoskopu s vyuZitim

iMRI jesté dale zvysuje procento radikalnich resekci (Schwartz 2006, Zaidi 2016).
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7. Zavéry

Rozsah resekce adenomu hypofyzy vyrazné urcuje potiebu ptipadné dalsi 1écby a procento recidiv
onemocnéni. Piinos iMRI ke zvySeni Cetnosti radikalnich resekci adenomt byl potvrzen i v nasi
studii, kdyz procento radikalnich resekci stouplo statisticky vyznamné ze 28 % u skupiny pacientli
bez iMRI na 63 % u skupiny pacientti s iMRI.

Zaroven ale ve druhé skupiné pacienti nedoslo ke zvySeni Cetnosti pooperacni likvorey a jinych
chirurgickych komplikaci, nedoslo ke zvySeni frekvence vyskytu pooperacniho DI a
hypopituitarismu a u Zddného pacienta nedoslo k pooperacnimu zhorseni perimetru.

Studie tedy potvrdila, ze se jednd o metodu bezpecnou a pfti ptiznivé stavebni konfiguraci, kdy je
MRI vysetfovna blizko opera¢niho traktu, 1ze u endonazalnich operaci provést toto vysetieni i v
konvencni vysetiovné. Béhem provadéni iMRI timto zptisobem u druhé skupiny nasich pacientti jsme

nezaznamenali zddnou komplikaci souvisejici s transportem pacienta a provedenim vysetteni.
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