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Znacénu cast 20. storodia boli v ramci neurochirurgickej liecby farmakorezistentné
extrapyramidové ochorenia rieSené selektivnou deStrukciou vybranych oblasti mozgu,
predovietkym pallidotémiou alebo thalamotdmiou. Aj ked bola realizacia tychto vykonov
relativne bezpec€na a Casto aj uspokojivo efektivna, jednalo sa o vykon bez mozZnosti napravy
v pripade zavaznych neziaducich ucinkov pri poskodeni neZelanych oblasti mozgu v blizkosti
cielovej Struktury.

Hibokd mozgova stimulacia (DBS) je neuromodulac¢nd metdda, pri ktorej su do hlbokych
Casti mozgu vloZzené stimulacné elektrédy. Tieto elektréody su ndsledne prepojené na
neurostimulator uloZeny v podkozi v subklavikularnej alebo abdominalnej oblasti (obr.). DBS
ako metdda vzisla z pozorovania, Ze vysokofrekvencna stimuldcia jadier bazalnych ganglii ma
podobny terapeuticky efekt ako ablacia rovnakého regionu. Na rozdiel od deStrukcie
(ablacie) tkaniva je ale DBS modifikovatelnd - stimula¢né parametre mozno v pripade
neZiaducich ucinkov kedykolvek upravit alebo vypnut, v pripade neefektivnosti méze byt
stimulaénad elektréda posunutd alebo odstrdnend. Era rutinne realizovanych DBS pri
extrapyramidovych ochoreniach zaéala v polovici 80. rokov 20. storodia. V sucéasnosti je v
Eurdpe oficidlne schvdlenych 5 indikacii pre lie¢bu DBS: Parkinsonova choroba, dysténia,
tremor, epilepsia a obsesivno-kompulzivna porucha. Pribdda vSak mnoistvo novych
neurologickych a psychiatrickych indikacii ako aj implanta¢nych cielov s nddejnym vyuZitim v
buducnosti, napr. depresia, bolest, Alzheimerova choroba alebo Tourettov syndrom. Za
posledné dve desatrocia bola celosvetovo stimuldcia implantovana viac ako 100 000
pacientom. V tomto ¢lanku bude bliZSie prediskutovana problematika DBS pri naj¢astejsie
lieCenych extrapyramidovych ochoreniach, teda Parkinsonovej chorobe, dystdnii a tremore.

Parkinsonova choroba

Parkinsonova choroba (PCH) je 2. najCastejSie neurodegenerativne ochorenie, s
prevalenciou 0,3 % v celkovej populacii, 1 % vo veku nad 60 rokov a dokonca 5 % vo veku
nad 85 rokov. Zakladné neurologické prejavy su podmienené najma nedostato¢nou tvorbou
dopaminu v dopaminergnych neurénoch substantia nigra v ramci neurodegenerativneho
procesu, ¢o vedie k dysregulacii okruhov bazalnych ganglii v prospech vystupov, ktoré
inhibuju volové pohyby, a teda su zodpovedné za kardinalne prejavy ochorenia: bradykinézu,
rigiditu a pokojovy tras. Pri PCH su vSak postihnuté aj iné neurotransmiterové systémy, napr.
serotonergny, cholinergny, noradrenergny a iné, ¢o vedie k dalsim motorickym tazkostiam,
napr. problémom s chédzou a rovnovahou ako aj mnozstvu inych nemotorickych prejavov.
Standardom antiparkinsonskej medikacie si dopaminergné lieky ako levodopa alebo
agonisty dopaminovych receptorov, ktoré vsak mézu byt pri dlhodobej liecbe komplikované
obmedzujucimi motorickymi a nemotorickymi fluktudciami alebo dyskinézami, ¢o su
mimovolné krativé alebo sklbavé pohyby. Navyse, u niektorych pacientov moézZe byt
dostatocCny terapeuticky efekt jednotlivych davok levodopy prilis kratky na ich prakticku



administraciu. DBS pri PCH je v suc¢asnosti realizovand najcastejSie v obdobi 10 — 15 rokov od
zaCiatku ochorenia, avsak trendom je posuvanie operacnych vykonov v smere kratSieho
trvania ochorenia, nakolko bolo preukazané, Ze tito pacienti mdézu z lieCby DBS vyrazne
profitovat. DBS sa vsak zvycajne implantuje minimalne 4 — 5 rokov od zaciatku ochorenia,
aby bolo mozné vylucit iné parkinsonské syndrémy, napr. mlutisystémovd atrofiu alebo
progresivnu supranukledrnu obrnu, ktoré mézu v prvych rokoch imitovat obraz PCH. Najlepsi
kandidati na realizaciu DBS su ti, ktori maju tazké motorické symptémy v off stave (teda ked’
im lie¢ba neucinkuje), dobry efekt levodopy aspon ¢ast dna, avsak komplikovany levodopou
indukovanymi motorickymi fluktuaciami a dyskinézami napriek idealnej farmakologickej
liecbe. Druhou vhodnou indikaciou je obmedzujuci farmakorezistentny tremor. Implantacia
pri inych prejavoch PCH, napr. pri poruchdch chédze a rovnovahy alebo pri kognitivnej
dysfunkcii, bola doteraz realizovand len experimentalne. Uprednostiiuju sa obojstranné
operdcie, pricom najcastejSim cielom je obojstrannd stimuldcia subthalamického jadra (STN),
ktora dokaze zmiernit vSetky hlavné priznaky ochorenia: bradykinézu, rigiditu a pokojovy
tremor. To umoznuje redukovat mnoZstvo antiparkinsonskej medikacie, najma levodopy, a
teda znizit neZiaduce motorické Ucinky asociované s fluktuaciami jej plazmatickej hladiny.
Dal$imi cielmi su globus pallidus internus (GPi), ktory ma efekt najma na utlmenie dyskinéz a
ovplyvnenie dystonickych prejavov a nucleus ventralis intermedius thalamu (VIM), ktoré
ovplyviuje predovsetkym tremor. Predpokladom uspechu je vyber vhodnych pacientov,
kvalitné prevedenie vykonu a kvalitnd naslednd starostlivost. Kontraindikaciou DBS su
demencia, psychotické stavy, ischemické |ézie v oblasti BG, vyraznd atrofia mozgu, floridna
depresia, zavazné komorbidity, ktoré by mohli viest ku komplikdciam pocas, aj po samotnom
vykone, nespolupracujuici pacient a neprimerané ocakdvania efektu liecby. Preferuju sa
pacienti do 70 rokov, tato vekova hranica vsak nie je striktne stanovena.

Dysténia

Dystonia je pohybové ochorenie charakterizované protrahovanymi alebo intermitentnymi
svalovymi kontrakciami, ktoré spOsobuju abnormalne, ¢asto repetitivne pohyby, abnormalne
postury alebo oboje. Dystonické pohyby maju typicky konkrétny vzorec, su krutivé a mozu
mat charakter tremoru. Dystdnia je Casto iniciovana alebo zhorSovana volovymi pohybmi a
je asociovand s pretekanim abnormalnej svalovej aktivacie na okolité svalové skupiny.
Dystonické syndrémy predstavuju rozsiahlu, heterogénnu skupinu ochoreni. Dysténia moze
byt izolovanym prejavom daného ochorenia, mdze byt kombinovana s niektorymi
extrapyramidovymi prejavmi, napr. parkinsonizmom a myoklonom alebo inymi
neurologickymi a systémovymi prejavmi. BlizSia charakteristika a klasifikacia dystdnie je
uvedend v ¢lanku Dystdnia - novy pohlad na zname neurologické ochorenie, ktory je
sucastou tohto Cisla Lekarskych listov. DBS pri dystonii je z technickych dévodov mozné
realizovat od cca 7. roku Zivota kvoli velkosti hlavy a mozgu, pricom v pripade implantacie
DBS u mladsich deti by mohlo déjst k posunu elektrdéd v dosledku ich rastu. Pacienti by mali
byt na DBS indikovani az po vyCerpani inych moznosti lieCby (schéma). DBS mozZe byt pri
dysténii indikovand, ak maju pacienti vyznamne zhorSenu kvalitu Zivota v désledku dystonie,
dysténia zabranuje vykondvat bezné denné aktivity alebo ak su pritomné bolesti spojené s
dysténiou. Vo vseobecnosti je efekt DBS lepsi v pripade mobilnej ako fixnej dystdnie. Po
stabilizacii stavu a nemozZnosti iného ovplyvnenia dysténie by mala byt DBS realizovana ¢o
najskor, aby sa prediSlo vzniku fixnych deformit skeletu, ktoré nasledne limituju funkény
efekt operdcie.



Pri dystonii boli prvé implantacie DBS realizované v 90. rokoch 20. storocia. Standardne
implantovanym jadrom v mozgu je GPi. Efekt stimuldcie je zavisly predovSetkym od
ochorenia, ktoré podmienuje dysténiu, pricom vo vhodne zvolenych indikacidch mozno
oCakavat zlepSenie dystonickych prejavov na urovni >/= 50 % a vyznamné zmiernenie
funkéného zneschopnenia a bolesti, pricom efekt pretrvava dlhodobo. Pacienti s izolovanou
dysténiou bez Strukturalneho poskodenia mozgu maju vo vSeobecnosti lepsi terapeuticky
efekt DBS ako pacienti so sekundarnou dysténiou. V tomto smere mozino pri izolovanej
generalizovanej dystonii najlepsie vysledky oc¢akavat u pacientov s mutaciou génov DYT1 a
DYT6. Dobry efekt sa da tieZz ocakavat u pacientov s cervikdlnou dysténiou alebo Meigeho
syndromom. Efekt DBS pri tzv. dysténia-plus syndromoch, sekundarnych a
heredodegenerativnych formach dysténie, najma ak su asociované so Strukturalnymi [éziami,
je vo vSeobecnosti horsi. V ramci tejto druhej skupiny ochoreni bol dobry terapeuticky efekt
DBS popisany pri myoklonickej dysténii, X-viazanej dysténii - parkinsonizme - Lubag,
neurodegeneracii asociovanej s pantotendatkindzou - PKAN, tardivnej dystonii a zlepSenie je
mozné aj pri detskej mozgovej obrne bez kognitivneho deficitu. Kognitivny deficit na rozdiel
od pacientov s PCH nie je kontraindikaciou k vykonu, kedZe implantdcia GPi pri dysténii tieto
funkcie zasadnejsie nezhorsuje.

Tremor

NajcastejSou a zrejme najlepSou DBS indikaciou z hladiska tremoru je esencialny tremor
(ET). ET je jednym z najcastejSich extrapyramidovych ochoreni, ktoré postihuje cca 5 % ludi
vo veku nad 60 rokov. Toto ochorenie sa vSak moZe prejavit uz od detstva, v
obmedzujlcejsej intenzite, ale zvycajne az v strednej dospelosti. Ochorenie mdze byt dedené
autozomadlne dominantnym sp&sobom u priblizne 20 - 50 % ludi, aj ked v tomto smere
doteraz neboli identifikované Ziadne gény. Na rozdiel od PCH, pre ktoru je typicky pokojovy
tras, je zakladnym prejavom ET akény tremor, ktory je okrem mozZnej fahkej cerebellarnej
dysfunkcie jedinym prejavom ochorenia. Tremor najcastejSie symetricky postihuje ruky,
avsak moze byt pritomny aj na inych Castiach tela vratane hlavy, hlasiviek, trupu a dolnych
koncatin. Pacienti sa stazuju najma na tras pri ¢innosti, napr. pri jedeni, piti alebo pisani,
Casto je pritomné zlepsSenie intenzity tremoru po uziti malého mnozZstva alkoholu. Intenzita
trasu pri ET sa zvycajne progresivne zhorSuje, aj ked miera tohto zhorSovania je vysoko
variabilna. V kazdom pripade sa mdze u Casti pacientov stat vyrazne obmedzujicim, pri¢om
mbze limitovat aj zakladné samoobsluzné ¢innosti ako jedenie. V ramci farmakoterapie ET sa
zvyCajne pouzivaju beta-blokatory (v SR najmad metipranol), antikonvulziva (primidon,
klonazepam) alebo benzodiazepiny, u ¢asti pacientov je ale tato terapia neefektivna. DBS by
mala byt pri ET zvaZena v pripade obmedzujiceho tremoru po vycerpani farmakoterapie
vratane lieCby beta-blokatormi a antikonvulzivami. Pri DBS u pacientov s ET moZno ocakavat
zmiernenie tremoru na urovni 60 az 90 %, pricom podiel respondérov je priblizne 70 az 80 %.
Napriek Uvodnému vyraznému zmierneniu trasu moZeme u casti pacientov pozorovat
vyprchdvanie efektu v ¢ase, ¢o doteraz nebolo uspokojivo vysvetlené. Napriek tomu u
vacésiny pacientov dlhodobo pretrvava uspokojivy efekt stimuldcie. Najcastejsie
implantovanym jadrom pri DBS z indikdcie ET je VIM jadro thalamu, menej casto je
implantovana zona incerta alebo STN. Pri inych typoch tremoru napr. dystonickom trase,
neuropatickom trase, trase pri sclerosis multiplex alebo ortostatickom trase, je efekt
stimulacie menej predvidatelny. Niektoré typy trasu, ako tazky cerebelldrny tremor, nie su
prilis vhodné pre lieCbu DBS, nakolko tras by sa pri stimuldacii zmiernil, avsak pacient by mal
napriek tomu zld samoobsluznost z dévodu pretrvdvajlcej ataxie.



Indikacny proces a mozné komplikacie DBS

V ramci indikacného procesu je potrebné vykonat MR vySetrenie mozgu za Ucelom
posudenia pripadnych Strukturalnych zmien a pldanovania operac¢ného vykonu. DolezZité je
psychologické a psychiatrické vysetrenie, ktoré by malo vylucit pacientov s floridnou
depresiou, suicidalnymi tendenciami alebo zavainou psychdzou. NajzasadnejSou
komplikaciou operacného vykonu méze byt intracerebralne krvacanie. Pravdepodobnost
hemoragie je vSak v Spickovych centrach s dlhodobymi skisenostami pomerne nizka
(priblizne 1 - 2 % vykonov). Druhou zasadnou komplikdciou méze byt infekcia hardvéru,
ktora je o nieCo CastejSia. Dochadza k nej najma v oblasti neurostimulatora uloZzeného v
subklavikularnej oblasti. K infekcii samotnych elektréd dochddza len zriedkavo. Rizikovymi
faktormi infekcie su predovsetkym zle kontrolovany diabetes mellitus a casté infekcie v
oblasti hrudnika. Z dlhodobych komplikacii, ktoré mézu suvisiet so samotnou stimulaciou,
dochadza najcastejsie k vzniku dysartrie, resp. mierneho zmazania artikulacie, takisto moze
dojst k zhorseniu rovnovahy a u pacientov s PCH a stimulaciou STN k zhorseniu kognitivnych
funkcii a zhorseniu ndlady v dosledku priliSnej redukcie dopaminergne;j liecby.

Zaver

DBS je funkény neurochirurgicky vykon, ktory moduluje aktivitu mozgovych okruhov, a tym
upravuje abnormdlne motorické prejavy. Predpokladom dobrého vysledku liecby je najma
vyber spravneho pacienta a adekvdtne prevedenie operacného vykonu. K tomu je
nevyhnutna dobra spolupraca multiodborového timu zapojeného do pred-, peri- aj
postoperacnej starostlivosti o pacienta. Realizacia DBS u vhodne zvolenych pacientov s PCH,
dysténiou a tremorom nedostatocne kompenzovanych Standardnou farmakologickou
liecbou vedie k vyznamne] a dlhodobej Uprave motorickej dysfunkcie a samoobsluznosti.
Lie¢ba hlbokou mozgovou stimulaciou je v siéasnosti v SR realizovana v Bratislave, KoSiciach
a pri spolupraci pracovisk v Martine a Banskej Bystrici.



