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MICROCHIRURGICAL THERAPY OF BRAINSTEM
TUMORS AND VASCULAR LESIONS

STENO J, BIZIK I, MALACEK M, SURKALA J
MIKROCHIRURGICKE LIECENIE NADOROVYCH
A CIEVNYCH LEZII MOZGOVEHO KMENA

The authors present their experience with microsurgical rep-
lacement of brainstem lesions within the period 1989-1999.
They operated on 35 patients with tumors and with KM ? at
age ranging from 2 to 65 years. The children suffered prevai-
lingly from gliomas. KM was more frequent in adults. Ten
adults were treated for tumors (4 gliomas, 3 haemangioblas-
tomas, 2 primary lymphomas and 1 epidermoid). A correct
surgical technique by use of microsurgical technology can
replace relatively safely replace the tumor and vascular le-
sions even from the inside of the brainstem.

Autori prezentuju svoje skusenosti s mikrochirurgickym odstra-
novanim 1ézii mozgového kmena za obdobie 1989—1999. Ope-
rovali 35 pacientov s nadormi a s KM vo veku od 2 do 65 ro-
kov. V detskom veku prevazovali gliové nadory, u starSich
pacientov boli CastejSie KM. Pre nadory bolo operovanych 10
dospelych chorych (4 glidmy, 3 hemangioblastomy, 2 primarne
lymfémy, 1 epidermoid). Spravnou chirurgickou taktikou za po-
moci mikrochirurgickej techniky mozno v sucasnosti relativne
bezpedne odstraniovat nadorové a cievne lézie aj zvnitra mozgo-
vého kmena.

Koncentracia velkého mnozstva funkéne délezitych $truk-
tar, jadier hlavovych nervov a nervovych drah na relativne ma-
lom priereze mozgového kmena obmedzuje moznosti chirurgic-
kej manipulacie v strednom mozgu, Varolovom moste a v pre-
dizenej mieche. Operacie vo vniitri mozgového kmefia sa zacali
robit systematicky, az ked sa mikrorochirurgicka operacna tech-
nika stala v neurochirurgii rutinnou. Skusenosti s mikrochirur-
gickym odstrafiovanim nadorov zvnutra mozgového kmena u nie-
kolkych desiatok chorych boli publikované na prelome 80. a 90.
rokov (Konovalov a Atieh, 1988; Bricolo a spol., 1991). Vicsie
subory pacientov, ktorym boli z mozgového kmena odstranené
cievne, prevazne kavernézne malformacie (KM), sa objavili az
v 90. rokoch (Fritschi a spol., 1994; Porter a spol., 1999). Sami
sme s mikrochirurgickym odstrafiovanim 1ézii mozgového kme-
fa zagali roku 1989 (Stefio a spol., 1994).

Tab. 1. Histologicka povaha nadorov mozgového kmena.

Pilocytarny astrocytom
Fibrilarny astrocytom
Anaplasticky astrocytom
Multiformny glioblastom
PNET

Ependymém

Primarny lymfém
Hemanglioblastom
Epidermoid
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Charakteristika stiboru pacientov

Od novembra 1989 do juna 1999 sme operovali 35 chorych
s nadormi (22 pacientov) (tab. 1) a s KM (13 pacientov) vo veku
2—65 rokov (13 deti, 22 dospelych). V detskom veku prevazovali
gliové nadory (12 nadorov, 1 KM), u chorych vo veku nad 15
rokov boli ¢astejsie KM (12 chorych). Pre nadory bolo operova-
nych 10 dospelych chorych (4 glidomy, 3 hemangioblastomy, 2 pri-
marne lymfomy, 1 epidermoid).

Chirurgické lieCenie a dosiahnuté vysledky

Chirurgické pristupy k nddorom a ku KM sa principialne ne-
lisili. Vzdy sme ich vyberali tak, aby sme sa k mozgovému kmeiiu
priblizili tam, kde 1ézia dosahovala jeho povrch, pripadne, kde nador
rastol exofyticky (10 chorych).

Ak bola 1¢ézia vo vnutri mozgového kmena, kraniotdmiu sme
zvolili tak, aby sme inciziou neohrozili jeho krvné cievy a funk-
¢ne najddlezitejsie utvary, jadra hlavovych nervov, pyramidova
drahu a fascilus longitudinalis medialis.

K prednej Casti stredného mozgu sme pristupovali cez Sylvio-
vu ryhu, k jeho zadnej ¢asti medzi tentdriom a mozockom. Boénu
plochu Varolovho mosta sme dosahovali cez temporalnu kranioto-
miu popod spankovy lalok, jeho zadnt ¢ast cez I'V. mozgovu komo-
ru a prednobazalnu plochu cez lateralnu infratentoridlnu kranioto-
miu. PrediZenti miechu sme v zavislosti od lokalizacie 1ézie dosiah-
li cez strednt alebo paramedidlnu subokcipitalnu kraniotomiu.

Uvedené pristupy dovolili radikalne odstranit takmer 2/3 1ézii
(10 z 22 nadorov a 12 z 13 KM) (obr. 1, 2). V 8 pripadoch sme
lozisko odstranili subtotdlne a v 4 parcidlne. V jednom pripade
difuzne rasticeho astrocytomu Varolovho mosta sme sa museli
uspokojif len s biopsiou.

Napriek velkému podielu radikalnych vykonov bola mortalita
na prijatelnej trovni. Do jedného mesiaca po operacii zomreli tra-
ja chori (8,6 %). Jeden z nich bol operovany v tazkom stave po
akutnom krvacani z KM, ktory mal aj znamky kapilarneho angid-
mu. Zomrel o 5 dni na edém mozgového kmetia. Dalia dospeld
chord zomrela na 8. den po odstraneni anaplastického astrocytd-
mu s priemerom do 5 cm na emboliu a. pulmonalis. Len v jed-
nom pripade mal exitus bezprostredny vztah k opera¢nému vyko-
nu. Po radikalnom odstraneni astrocytému z prediZenej miechy
nastalo zlyhanie dychacieho centra, dieta bolo na umelej ventila-
cii a zomrelo o 5 dni na bronchopneumdmiu. Zhor$enie stavu
sposobené pooperacnou komplikaciou (1 krvacanie do 16zka na-
doru, 1 meningitida, 1 mykoticka sepsa) sa po adekvatnej liecbe
postupne upravilo u vsetkych troch chorych.

Diskusia

Najdélezitejsim kritériom operability nadorov mozgového
kmena je charakter ich rastu vo vztahu k nervovym §truktiram —
fokalny, expanzivny alebo difuzny, infiltrativny, a vztah nadoru
k povrchu kmena — vnutorny, ,,intrinsic* alebo exofyticky (Al-
bright, 1996; Bruce, 1997). Vicsina gliovych nadorov mozgového
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Obr. 1. Hemanglioblastém mezencefala na axialnej MR T1 snimke po kontrastnom zvyrazneni (a). Stav po odstraneni nadora zo subtemporal-
neho pristupu (b).
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Obr. 2. Kavernézna malformacia a ¢erstvy hematom Varolovho mosta na sagitalnej MR T1 snimke po kontrastnom zvyrazneni (a). Stav po
evakuacii hematomu a odstraneni malformacii (b).
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kmena rastie infiltrativne, a to najméd vo Varolovom moste. Na
snimkach z pocitacovej tomografie (CT) sa to prejavi rozsirenim
a hypodenzitou mosta. Pri vySetreni magnetickou rezonanciou
(MR) maju takéto nadory v T1 vazeni nizky signal a v T2 vazeni
vysoky signal. Pri CT a MR sa po vnutrozilovom podani kontras-
tnej latky nezvyraznuju. Difizne, infiltrativne rastice nadory nie
su chirurgicky liecitelné. Odstranitf mozno len nadory rastuce ex-
panzivne, pripadne aj exofyticky, navonok. Vztah nadoru k po-
vrchu mozgového kmena a rozsah pripadnej exofytickej Casti sa
spolahlivo zistuje pomocou MR.

Mortalita po operaciach nadorov mozgového kmena dosahuje
6,7—24 % (Bricolo, 1991; Konovalov a Atich, 1988; Nyary
a spol., 1994). Nase vysledky su porovnatelné s udajmi z litera-
tury. Ich zlepSenie mozno ocakévat od zavedenia elektrofyziolo-
gického sledovania funkcii mozgového kmena pocas operacie. Pri
odstraneni KM z mozgového kmena je velmi doélezité patrat po
pripadnej vendznej anomalii, ktora sa s KM ¢asto spolu vyskytu-
je a ktort treba ponechat, aby sa nenarusila venozna drenaZ oko-
litého mozgového tkaniva (Porter a spol., 1999; Stefio a spol.,
1999). Mortalita po operaciach KM mozgového kmena dosahuje
0—20 %, pri elektivnych operaciach sa blizi k nule (Maraire
a Awad, 1995). Nam sa nepodarilo zachranit jediného pacienta
(7,7 %) operovaného v tazkom stave po akitnom krvacani.

Zaverom mozno konstatovat, Ze spravnou chirurgickou takti-
kou za pomoci mikrochirurgickej techniky mozno v sucasnosti
relativne bezpecne odstraiiovat nadorové a cievne lézie aj zvnutra
mozgového kmena.
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THE HUMAN FEMALE PROSTATE. UPDATE 1999
ZAVIACIC M
ZENSKA PROSTATA. UPDATE 1999

The author presents new original results from the research
of the female prostate. He describes physiologic and patholo-
gic morphology and functions of the female prostate. The
mapping of female prostate diseases incidence and acceptan-
ce of the non-vestigial conception of the female prostate as
a functional genito-urinary organ open new possibilities in
the clinical research of the female prostate and therapy of its
diseases.

Autor prinasa nové originalne vysledky vyskumu zZenskej pros-
taty. Opisuje morfologické a funkéné charakteristiky Zenskej
prostaty v norme a patoldgii. Zmapovanie incidencie prostato-
vych ochoreni u Zeny a osvojenie si sucasnej nonvestigialnej
koncepcie zenskej prostaty (zenskej prostaty ako funkéného ge-
nitourindrneho orgdnu) sa otvaraju nové moznosti klinického
vyskumu Zenskej prostaty a terapie jej ochoreni.

Sucasny vyskum predstavuje Zensku prostatu ako organ, kto-
rého parametre (hmotnost, velkost, funkéna vykonnost) st u Zeny
mensie v porovnani s prostatou muza podobne, ako je to pri vac-
Sine zenskych a muzskych organov.

Jej hmotnost je 5,2 g, a tak predstavuje asi 1/5-1/4 hmotnosti
prostaty dospelého muza. Je ulozend v stene mocovej rury zZeny,
¢o obmedzuje jej velkost a hmotnost. Sucasne je zdkladnym mak-
roskopickym rozdielom v porovnani s prostatou muza, ktora uretru
obklopuje.

Napriek mensiemu priestoru, ktory ma zenska prostata k dispo-
zicii, ma bunkové vybavenie zabezpecujice exokrinni funkciu (pro-
dukciu Zenskej prostatovej tekutiny) a neuroendokrinnu funkciu.

Podobne ako prostatu muza aj Zensku prostatu tvoria zlazy,
vyvody a hladka svalovina (svalovofibrézne tkanivo). Jej Strukti-
ra, vratane ultrastruktiry sekre¢nych (luminalnych), bazalnych
(rezervnych) a intermediarnych buniek Zenskych prostatovych
zliaz zodpoveda ultrastruktare tych istych buniek v Zlazach pros-
taty dospelého muza. Aj funkcia tychto buniek je rovnaka ako
v muzskej prostate. Zenské bazalne a z nich transformované in-
termedidrne bunky sa zicastiiuju pri obnove exokrinnych (sekrec-
nych) buniek zenskych prostatovych zliaz.

Zenska prostata mdZe mat rovnaké ochorenia ako prostata
muza, vratane karcinomu, benignej prostatovej hyperplaziea pros-
tatitidy. Vdaka dlho pretrvavajucemu nezaujmu uroldgov, urogy-
nekologov, ale aj patologov o tento Zensky organ a jej ochorenia
nepozname skutoc¢nul incidenciu tychto ochoreni u Zeny, ¢o vyvo-
lava dojem, Ze Zzensku prostatu na rozdiel od prostaty muza nepo-
stihuju ,,prostatové” ochorenia tak, ako sa to doteraz traduje.
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So zmapovanim incidencie prostatovych ochoreniu Zeny a osvo-
jenim si sucasnej nonvestigidlnej koncepcie zenskej prostaty, teda
zenskej prostaty ako funkéného genitourindrneho organu sa otvara-
ju celkom nové moznosti klinického vyskumu Zenskej prostaty a te-
rapie jej ochoreni s uplatnenim podobnych terapeutickych stratégii
znamych a osved¢enych pri ochoreniach prostaty muza.
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DNA ANALYSIS OF PARTIAL AND COMLETE HYDATI-
DIFORM MOLE

REPISKA V, VOJTASSAK J, BOHMER D, DURIKOVA M
DNA ANALYZA PARCIALNEJ A KOMPLETNEJ MOLY
HYDATIDOZY

DNA analysis enables an unambiquous recognition of partial
and complete hydatiform moles and at the same time to distin-
guish the homozygous and heterozygous forms of KHM, the
fact of which has its significance for target investigation of the
course of the post-intervention period in mostly endangered pa-
tients. All investigated patients with gestational choriocarcino-
mas are proved to have molar pregnancy in their case histories.

DNA analyza umoziuje jednoznacne rozlisit parcidlnu a komplet-
ni molu hydatidézu a zaroven umoziuje rozlisit homozygotnu
a heterozygdtnu formu KMH, ¢o ma vyznam pre cielené sledova-
nie povykonového priebehu u najrizikovejsich pacientok. Pri vset-
kych analyzovanych gestaénych choriokarcindmoch sa potvrdil
ich pévod v predchddzajucej molarnej gravidite.

Ustav lekérskej biolégie LFUK sa §pecializuje na diferencidl-
nu diagnostiku dvoch foriem gesta¢nej trofoblastovej choroby, a to
parcialnej (PMH) a kompletnej moly hydatidézy (KMH).

Vicsina PMH je triploidnych, ma jeden matersky a dva otcov-
ské gendmy. KMH je zvycajne diploidnd, pricom obsahuje len
jadrovi DNA otca. Podla charakteru tychto genomov st mozné
dve formy KMH, a to homozygdtna a heterozygdtna, ktoré sa li-
Sia rizikom maligneho zvratu, najCastejSie v gestaény choriokar-
cindm. Heterozygdtna KMH (dispermicka), vznika fertilizaciou
anuklearneho oocytu dvoma spermiami, takze produkt obsahuje
len dve rozne haploidné sady chromozomov otca. Homozygotna
KMH (monospermicka), vznika fertilizaciou anuklearneho oocy-
tu jednou spermiou, ktora endoreduplikaciou zdvoji pocet svojich
chromozomov z 23 na 46. Potreba diferencialnej diagnostiky KMH
je podmienena rozdielnym sklonom tychto foriem malignizovat.
Riziko maligneho zvratu PMH je velmi nizke, pri homozygdtne;j
KMH je 4—10 %, ale pri heterozygdtnej dosahuje az 40 % (Wolf
a Lage, 1995). Az polovica vsetkych gestaénych choriokarcind-
mov vznika z KMH (Davis a spol., 1984; Wake a spol., 1987).

Material a metody

Material sme ziskali z bratislavskych gynekologicko-porodnic-
kych klinik. V obdobi od januara 1993 do oktdbra 1999 bolo vyset-
renych 1590 materidlov zo samovolnych potratov v 1. a II. trimestri
gravidity a z diagnostikovanych gestacnych choriokarcindmov.

DNA sa ziskavala z periférnej krvi pacientky, jej partnera,
z chériovych klkov PMH a KMH a z tkaniva choriokarcindmov.
Pri nedostatku nativneho materialu bola DNA izolovana z tkaniva
fixovaného vo formaline, alebo z parafinovych bloc¢kov. Metddy
DNA analyzy:

1. Southernova hybridizdcia s vyuzitim metody polymorfizmu
dizky restrikénych fragmentov (RFLP).

2. Amplifikdcia VNTR oblasti v DNA pomocou PCR. Pouzivali
sme tri VNTR systémy: ApoB, MCT 118, COL 2A.

3. Metdda PCR-SSP (Polymerase Chain Reaction with Sequen-
ce Specific Primers). Sledovali sme polymorfizmus alel HLA-
DRBI1 a HLA-DQBI1 lokusov.

4. FISH (Fluorescence In Situ Hybridisation), s pouzitim celo-
chromozomovych sond X, 1, 12 a centromerickych sond pre
chromozomy X a 8.

Vysledky

Parcialnu molu hydatidézu sme zachytili 63-krat (4,34 %)
a kompletnt molu hydatidézu 33-krat (2,08 %).

V uvedenom obdobi sa zachytilo 17 pripadov gestaéného cho-
riokarcindmu po predchadzajucej KMH. DNA analyzou bolo vySet-
renych 11 z nich. 8 vzniklo po heterozygdtnej KMH a 3 po homozy-
gotnej KMH. Celkovo sa analyzovala DNA v 44 pripadoch uz histo-
logicky verifikovanej trofoblastovej choroby. A to v 17 pripadoch
PMH, 27 pripadoch KMH. V 26 pripadoch KMH pochadzala geno-
micka DNA len od otca, ale v jednom pripade bola pritomnost aj
materskej jadrovej DNA. Homozygétna KMH sa diagnostikovalav 17
pripadoch (obr. 1) a heterozygétna KMH v 10 pripadoch (obr. 2).

Zaver

DNA analyza umoziuje jednoznacne rozlisif parcidlnu a kom-
pletni molu hydatidézu a zarovenh umoziuje rozlisit homozygdt-

Obr. 1. DNA analyza homozygétnej kompletnej moly hydatidézy me-
todou PCR, s pouzitim ApoB.
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Obr. 2. DNA analyza heterozygétnej kompletnej moly hydatidézy me-
tédou PCR, s pouzitim ApoB.

nu a heterozygdtnu formu KMH, ¢o mé vyznam pre cielené sle-
dovanie pozakrokového priebehu u najrizikovejsich pacientok. Pri
vsetkych analyzovanych gesta¢nych choriokarcindmoch sa potvr-
dil ich pévod v predchadzajticej moléarnej gravidite.

Potvrdenie ucasti genomickej DNA od obidvoch rodicov rozsi-
ruje doterajsie moznosti vzniku tohto ochorenia (Suzukia spol., 1993).
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RECENZIA

Sr3eii S., Sr¥iiova K.: Zaklady klinickej genetiky a jej moleku-
larna podstata. Martin, Osveta 2000, 410 stran.

Revolu¢né obdobia su vzdy extrémne vzruSujuce. Malokto
by mohol spochybnovat tvrdenie, Ze humanna genetika, ako aj
jej mladsia sestra — klinickd genetika si v sucasnosti priamym
epicentrom takychto premien, ktoré urcia smery vyvoja biolo-
gickych vied a mediciny v nasledujucich desatroc¢iach. Pokrok
prebieha nevidane rychlym tempom a takmer nepredstavitel-
nou rychlostou poskytuje nové a nové informacie — do gene-
tickych databdz tyzdenne pribuda viac ako 8000 novych par-
cialnych sekvencii [udskej DNA a da sa oc¢akévat, ze skomple-
tizovanie celkovej mapy [udského gendmu sa stava realitou uz
v tomto roku.

Humanna genetika vSak vytvara nielen vrchol biomedicin-
skeho vyskumu. Uz teraz ma priamu aplikdciu na diagnostiku
mnozstva genetickych chorob s velkym, aj ked zatial len Cias-
tocne vyuzivanym potencidlom pre ich prevenciu a liecbu. Ne-
patri do kategdrie utopickych predstav nazor, ze uz nastupujica
generacia lekarov bude mat pristup k priamej genetickej diagnos-
tike klasickych genetickych choréb s mendelovskou dedi¢nos-
tou, ako aj moznost detekcie r6znych kombindcii genetickych
rizikovych faktorov podmienujucich vznik mnohych beznych
a zévaznych klinickych stavov. Udrziavat si tempo pri takomto
neudrzatelnom toku Cerstvych poznatkov vyzaduje, aby kazdy
Student mediciny, ako aj kazdy lekar mal k dispozicii dva nevy-

hnutné klucové nastroje: adekvatny a neustédle obnovovany pri-
sun zakladnych poznatkov a schopnost pouzivat vydobytky mo-
dernej informatiky.

Prvy z tychto néstrojov u nds uz tradi¢ne poniuka monogra-
fia profesora Stefana Sriiia a docentky Klary Srdiovej Zdklady
klinickej genetiky. Uspesny koncept jej tvorby a jej priaznivé
prijatie dokazuje to, Ze v priebehu 7 rokov je to uz tretie vydanie
tejto uz Standardnej ucebnice. V tomto pripade vSak ide o viac
— o uplne prepracované vydanie s mnozstvom novych, u nas
doteraz nepublikovanych tdajov, poznatkov a stvislosti. Pozi-
tivne je pritom, Ze autori sa v§emozne usilovali zostat verni svo-
jim osved¢enym zasadam platnym aj pre predchadzajuce dve
vydania — prislusnu problematiku podat pokial mozno zjedno-
dusene a prehladne a orientaciu Citatela ulah¢it pouzitim tabu-
liek a nazornej obrazkovej dokumentacie.

Kniha poskytuje uceleny pohlad na stav humannej a kli-
nickej genetiky na prahu 21. storoc¢ia s jasnym definovanim
bazélnych terminov a zérovei so struénym aj pre nezaintereso-
vaného ¢itatela pochopitelnym opisom zakladnych genetickych
vySetrovacich metdd. Vicsia Specialna ¢ast monografie sa ve-
nuje otazkam diagnostiky chromozdémovych aberacii, mono-
génovych chordb, patogenetickych stavov s multifaktoridlnou
dedi¢nostou, mitochondridlnych genetickych chordb. V prime-
ranom rozsahu sa analyzuju sicasné moznosti primarnej a se-
kundarnej prevencie genetickych chordb, indikacie a metody
prenatalnej gentickej diagnostiky, ako aj sucasné a perspektiv-



315

ne moznosti liecby geneticky podmienenych patologickych
stavov.

Vzhladom na svoje kvality by tretie, kompletne prepracova-
né vydanie ucebnice Zdklady klinickej genetiky malo najst svoje
miesto v kniznici kazdého klinika a Studenta mediciny. Od re-
cenzenta sa vSak oc¢akava, aby pri hodnoteni diela poukazal aj na
jej pripadné nedostatky. V tomto pripade ozaj nie je lahkou ulo-
hou tieto nedostatky néjst. Azda jedinou nevyuzitou moznostou
v tomto vydani je chybanie struéné¢ho ndvodu na pouzitie zdro-

jov genetickej informatiky (internetovych genetickych databaz),
ktoré su dalsim klu¢ovym faktorom na udrziavanie priebezne;j
informovanosti lekdrov a klinickych genetikov. Neda sa vSak
pochybovat o tom, ze vzhladom na zrychlujice sa tempo vyvoja
humannej a klinickej genetiky, ako aj na neutisitelny tvorivy elan
autorov tato Sanca bude vyuzita pri dalSom vydani, ku ktorému
v dohladnom case urcite dojde.

L. Kovdcs



