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Neuromodulace v 1é¢bé vybranych dystonickych syndromi

PiedloZena préce je zpracovana na 154 stranich a sklada se z obecné &asti a z vyzkumné ¢asti.
Do vyzkumné ¢ésti jsou zafazeny originalni prace v angli¢ting, které jsou vlastnimi vysledky,
proto jsou nékteré vysledky uvedeny dvakrat a proto ta price ma v&tsi rozsah neZ je obvykle.
Stejné tak n€které poznatky z originalnich praci jsou pouzity iv &ésti obecné. To ale nic
nemeéni na kvalité pfedloZené prace, kterd je velmi vysoka, zabyva se velmi aktualni
problematikou, pouziti neuromodula¢nich metod. V tomto ptipadé dvou neuromodulaénich
metod, a to hluboké mozkové stimulace a repetitivni magnetické stimulace. Repetitivni
transkranialni magneticka stimulace je neinvazivni metoda, takZe je ji mozZno opakovat. Je
srovnavdna s metodou hluboké mozkové stimulace, v tomto piipadé globus palidus pars
interna. Obé tyto metody jsou pouzivany u farmakorezistentnich situaci, to znamena tam,
kde neti¢inkovaly b&zné metody farmakoterapeutické.

V obecné &asti se autorka zabyva popisem neurologickych onemocnéni, a to predevsim
extrapyramidovych, a zejména se soustied’uje na dystonii, a to fokalni dystonii, task specific
fokalni distonii a zejména na pisaiskou kie¢. Pisafsk4 kied je hlavnim tématem této prace.
Velmi oceriuji, Ze v obecné ¢asti autorka rozebird vSechny aspekty pisaiské kiece, od
genetickych pres patofyziologické az po mechanismy pisarské kiede, vietné jeji 1écby.

Dale popisuje i funkéni magnetickou rezonanci a jeji vyznam pro svoji vlastni khnlckou praci.
Zabyva se rovn&Z neuromodulaénimi metodami v 168bé dystonii.

Velmi oceiiuji, Ze autorka provadi velmi dobry popis i technickych aspekti jak repetitivni
transkranialni magnetické stimulace, tak i hluboké mozkové stimulace.

Ve vyzkumné &asti si klade spravné otazky a stanovuje hypotézy, které potom na konci prace
srovnava se svymi vysledky, zda byly splnény nebo ne.

Poznamky:

Co se tyce repetitivni transkranialni magnetické stimulace autorka pouzila i nizkofrekvenéni
stimulaci. Dosavadnich literdrni vysledky svédéi o tom, Ze repetitivni transkranialni
magnetickd stimulace je €inna 2 aZ 3 tydny. To se autorce a jejim spolupracovnikiim

podafilo i zvysit.




Co se tyge Gvodu, tak velmi ocefiuji shrnuti moZnych mechanismi rozvoje pisafské kece,
vetné obr. €. 1, ktery schematicky umoZiiuje nahlédnout do 1&8by. Co se tyde 1é&by pisaisks
kiece autorka uvadi dosud jedinou moznou kauzalni 1é&bu botulotoxinem, ktery ale neni
Jenom lokélni Ié¢bou, ale ma i centralni G¢inky. Byly prokézany i zmény somatotopiky
primarni motorické kury, coZ je dilezity nalez Barense pied 10 lety.

Autorka nejenom prakticky provadéla, ale také pochopila principy nukledrni magnetické
rezonance, jejiZ jistou modifikaci je i repetitivni transkranialni magneticka stimulace.

Co se ty€e vyuziti r-TMS autorka spravng poukazuje na pomérné Siroké vyuziti, které m4,
Jenom bych snad doplnil, Ze na str. 38, kde popisuje uginky psychiatrické, tak kromé depresi,
obsedantn& kompulsivnich poruch a schizofrenie, ma relativné velmi dobré ti¢inky u bludi.
Poukazuje na vSechna uskali rTMS a hlavné popisuje metodiku, kterou transkranialni
magentickou stimulaci provadéli. Byla to neuronavigace, ktera je vedla k spravnému umisténi
stimulaéni civky.

V kapitole Cile prace a hypotézy si celkem stanovuje 4 hypotézy, které maji racionalni zaklad
a pak popisuje jednotlivé studie. Jak jiz jsem zdiiraznil na zagatku, ty studie jsou zezadatku
popsany €esky a nékteré jsou pfeloZeny z anglickych publikaci. Proto viceméng zajistuji také
kvalitu, protoZe byly publikovany v Easopisech s impakt faktorem. Nejvice mé& zajimala
otazka rTMS a ukézalo se, Ze rTMS pouZiti m&lo nékolikatydenni efekt. Bylo diilezité, Ze
pozitivni vysledky u pisai'ské kiece byly u respondentii u kterych se vyvolavaly odpovédi byly
na sulcus postcentralis. To je dllezité, protoZe vét§inou se stimuluje motoricka korové oblast.
Prace Dr. Havrankové ukdazala, Ze 10 z 11 pacienti mé&lo zlepSené psani u pacientti s
pisafskou kfe¢i a to trvalo nékolik tydnii. Lokalizace byla vzdy podél sulcus postcentralis.
Kromé toho byly aktivovany rozsahlé korove oblasti pfi aktivnich pohybech postiZzené
konetiny. MRI ukazala, Ze rTMS méla i aktivni vliv na reorganizaci mozkové kiiry, coZ
povazuji za velice duleZity nalez.

Autorka potvrdila vSechny hypotézy, které si kladla, to znamena:

1) Ze u pacientl s pisafskou ki'e¢i je piitomen odli§ny vzorec kortikalni aktivace pfi
provadéni pohybi, které mohou indukovat dystonii a také pohybu, které ke kiedi
nevedou.

2) Ze rTMS miiZe pozitivné terapeuticky ovlivnit klinické projevy pisai'ské kiede, a to
Jak pfi subjektivnim, tak objektivnim hodnoceni pisma pacientt a také pii psani, co

dokumentuje graficky.




Dal3i hypotéza byla, Ze efekt rTMS je doprovazen zménami aktivace mozkové kiry a ze
hlubok4 mozkova stimulace je (ginnou terapeutickou metodou i u vzacnych dystonickych
syndromi pokud se jedné o mobilni formy dystonie, které vznikly v d&tstvi a nemaji
kognitivni deficit. Uginek se projevuje pfi pouziti tim Ze pouZila Burke-Fahn, Marsdenovy
Skaly dystonie (BFMDS). Je zajimavé, Ze u pacientil, kteti méli vzacné dystonické syndromy,
to znamena piedevSim popisovany fenotyp syndromu dystonie - hluchota, dystonie — 6,
dystonie, byl zlepSen subjektivné a objektivné klinicky stav. A to bylo také jasn& prokazano
vySetfenim BFDMS.

Kritické poznamky:

Myslim si, Ze seznam zkratek pouzity v textu, ktery je na str. 91, by bylo ucelngjsi dat na
zagatek prace. Mdm pozndmky k Gesting. Autorka zbytednd pouziva zkratky tzv. (sam jsem
jich napogital 35), nic neni takzvaného, prosts to je normélni nazev. Stejné tak se nedokdze
oprostit od pouzivani pasivniho genitivu, kdy by bylo mozné uzit sloveso; zejména se to tyka
slov jako je vede, vedouci, které pouzila také vice neZ 30 krat, stejné tak dochazi, nedochézi,
doslo, dojde, rovnéz kolem 40 uZiti. Neni nezbytné uzivat slovo pomoci nebo fadou apod. To
je chyba, kieré se dopoustéji mnozi &esti védcei a tim, Ze i skolitel si této chyby nevsiml svédéi
o tom, Ze jeto rozSifeny zvyk. Slovo thalamus se piSe v ¢edting bez h. PouZiva se samoziejmeé
i latinsky nézev thalamus. Transkalosélni se pige s jednim 1. Ale t&ch chyb je malo kromé
téchto jazykovych prestupkd.

Dotaz: Za jak dlouhou dobu doporuéujete opakovani 1é&by repetitivni transkranialni
magnetickou stimulaci u pisafské kiete a kolikrat si myslite Ze by se méla tato 1é¢ba
opakovat. To je problém vSech terapif, kdy se pouziva repetitivni transkranialni magneticka
stimulace véetné bolesti, kterou_ se sami ;aby'{végne. Nejveétsi problém je, Ze efekt rTMS po
Case mizi. Jde o to, jakym zplisobem zajistit jeho delsi trvani, alespoii najit n&jakou miru
toho, kdy by se mél opakovat. U hluboké mozkové stimulace je to néco jiného, elektroda je
zavedend pofad, takZe se da stimulovat kontinualng.

Druhd otazka: Zkousite u dalSich dystonii napfed repetitivni transkranialni magnetickou
stimulaci a pak hloubkovou mozkovou stimulaci nebo to jsou tak rozdilné indikace, % se tyto
véci vzdjemné nedopliiuji?

Zavér:

Autorka MUDr. Havrankova pod vedenim $kolitele doc. Jecha predloZila vynikajici klinicko-
neurofyziologickou studii s velmi dobrymi vysledky jak technickymi, tak klinickymi.
Ukézala moZnost praktického vyuziti metod rTMS a DBS a projevila zékladni schopnost

védecké prace. Autorka ma vdechny predpoklady k tomu, aby pokragovala v samostatné




tvofivé védecké praci, a proto ji doporuduji udéleni titulu Ph.D. za jménem podle § 47 zakona
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