Rizeni hybnosti a jeho poruchy
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Funkéni magneticka rezonance
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izeni hybnost
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SM1, SMA, PM, DLPFC
S2, PC a mozecek



Poruchy rizeni hybnosti

* obrna
e parkinsonismus
e dystonie
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Parkinsonova nemoc

nedostatek tvorby dopaminu v substantia nigra
porucha funkce bazalnich ganglii



Pricina parkinsonismu

Parkinsonova nemoc 80%

sekundarni parkinsonsky syndrom (PS) 10%
polékovy, intoxikace
multiinfarktova encefalopatie, normotenzni hydrocefalus
postraumaticky (encephalopathia pugilistica)

postenencefaliticky

Jiné neurodegenerativni choroby 10%
(Atypicky parkinsonismus, ,Parkinson +“)

Multisystémova atrofie

Progresivni supranuklearni paralyza
Alzheimerhova choroba

DLBD, CBD, FTD, atd



Pokles syntézy dopaminu

DAV %

~30%







Parkinsonova nemoc

stisk tlacitka
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Farmakologicka |écba PN

e zakladni lécba

e L-DOPA

e agonisté dopaminu
e doplnkova lécba

e COMT inhibitory

e MAO-B inhibitory

e Anticholinergika

e Amantadin




PN — pozdni komplikace

e souvisejici s nemoci
— zhorseni hybnosti
— non-dopaminergni motorické priznaky
— autonomni priznaky
— kognitivni priznaky

* souvisejici s |écbou
— fluktuace hybnosti
— dyskineze a dystonie
— psychiatrické komplikace



plasmaticka hl. L-DOPA / DA

PN — pozdni komplikace

prah peakefaosg dyskineze

bifazické dyskinezd

prah akineze

dobra hybnost




dystonie

nechtény stah jednoho nebo skupiny svall pusobici
zaskuby, neucelné pohyby nebo abnormalni drzeni téla.




idiopaticka fokalni dystonie

« Blefarospasmus

— fokalni dystonie s intermitentnim nebo trvalym
mimovolnim sviranim ocnich vicek (zpravidla
oboustrannym) pusobenym stahy m. orbicularis oculi

— Epidemiologie:
» 78% vsech dystonii
 Casteji zeny
« vék na zacatku 50-60 let
» Horsi se svetlem, vetrem
* psychickou zatezi



idiopaticka fokalni dystonie

« Cervikalni dystonie
— mimovolni staceni nebo drzeni hlavy

— rotace, inklinace retro ¢i anteroflexe
hlavy nebo kombinace

— prevalence 30 na 100000
— zacatek 35-45 lety
—zeny :muzi(2:1)

— vznik casto po urazu

— po psychickem vypeéti

— 10 % spontanni remise




elektricka
stimulace mozku



DBS — Hluboka mozkova stimulace
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DBS u tresu

* Indikacni kritéria
— farmakologické
moznosti |écby
vycerpany
— invalidizujici tres
e cilové jadro
— VIM jadro thalamu
— Jedno / oboustranné
— tres koncetin

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
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DBS/Vim u tresu

Farmakologicky nezvladatelny

— primidon, propranolol, metipranolol, clonazepam,
gabapentin, clozapin, btx, L-DOPA, biperiden, procyklidin

Esencialni tres

Hruby tres u Parkinsonovy nemoci
Rubralni tres

Neuropaticky tres

Tres u RS (spise ne)



Parkinsonova nemoc

* cile
—STN
* nejcastejsi cil
* rigidita, akineze, tres
e dyskinéze (nepfimo)
— Gpi

* méneé casto

 antidyskineticky efekt
* rigidita, akineze, tres



Subthalamicke jadro

= STN

= 2X4x6mm
o T Somatotopicky organizovano
| “ dorsolateralni ¢ast
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Globus pallidus internus

Head of
caudate nucleus

Thalamus P G Pi

— relativné velka struktura

Lateral

- R — somatotopicka organizace
| * ventralni — antidyskineticka
opie free e dorsalni — prodyskineticka
o o * posteriorni — motoricka

B
) _

Putamen

— idealni cil:

* postero-ventro-lateralni porce



Denik pacienta
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Denik po operaci
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DBS/STN - Indikacni kritéria

Parkinsonova nemoc
« Stfedné pokrodilé stadium
— vyrazné motorické komplikace reagujici na
dopaminergni leCbu
* Nedostatecna dlouhodoba kompenzace
peroralni [éCbou

* Intaktni kognitivni funkce

Snaha udrzet si praci
« Vék do 60 let, trvani PN do 10 let



DBS/STN u PN
operace ANO:

* Pozdni motorické komplikace:
— zkracovani ucinku L-DOPA
— OFF stavy
— nahlé stfidani ON/OFF stavu
— OFF freezing
— dyskinéze na vrcholu davky
— Bifazické dyskinéze
— OFF dystonie



DBS/STN - Vylucovaci kriteria

« Parkinsonske syndromy

* Nedostatecna odpovidavost dominantnich
symptomu na dopaminergni [éCbu

« Demence

* Polekove psychoticke stavy

* Floridni deprese

* Vazna komorbidita

* Nizka compliance nebo nerealistické oCcekavani

Strukturalni zmena BG
Kratke (< 3 roky) nebo dlouhé (> 20 let)
* vysoky vek (> 67 let)



Externi stimulator




Hluboka mozkova stimulace
GP, T

lokalni a vzdalené ucinky



problém navigace



Namorni navigace




stereotaxe




Hluboka mozkova stimulace

vV 80
nAs 12.0
IGy*cm?2 2.1220
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Cesta do stredu zeme

JULES VERNE
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Jules Verne
(1828 — 1905)
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mikrosvet neuronu
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Peroperacni mikroregistrace




mikroregistrace
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komplikace



Non-motorické komplikace DBS

" zmeény nalady
apatie, deprese, sebevrazdy (Bejjani et al. 1999, Okun et al. 2014)
" zmeény psychiky
zhorseni mentalniho vykonu
pameti (Rothlind et al. 2007)

" autonomni poruchy

narust hmotnosti
(RGzicka et al. 2012)

= poruchy zrakové percepce
vliv na zrakoveé funkce (ech et al. 2006)

[l Department of Neurology and Center of Clinical Neurosciences
Charles University in Prague, First Faculty of Medicine and General
Faculty Hospital in Prague, Czech Republic
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Uc¢inky DBS STN na autonomni systém

* medidlni kontakt — vysSsSi narust hmotnosti

— Kazdy 1-mm medialnim smérem spojen s nartustem o 1,6 kg

(kg) 20
18
16}
14
12
0]
e

weight gain

6
4
2
0

7 8 9 10 11 12 13 14 (mm)
<—medial x-coordinate lateral —=

Korelace s pozici el. v
medio-laterdlnim sméru
RauZicka F et al. PONE 2012
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Hyperprima draha

Il Motoricky s.
1 Limbicky s.
[] Asociacni s.
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Stop inhibicni uloha

O ﬂ —

STOP

GO
- @ = X =
T \ l

STOP

GO
son — @) = R
\ I

Alegre et al. Exp Neurol 2013
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optimalni inhibice

ON stav
L-DOPA
DBS

STN

brzda
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velka inhibice

OFF stav
- bez L-DOPA
- bez DBS

brzda
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nedostatecna inhibice N

hyper ON stav
- L-DOPA
_ DBS brzda

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
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DBS STN — deprese a uzkost

Bejjani et al., 1999
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Emotivni poruchy spojené s DBS STN

I
r

D GO 1, 1

averzivni
kontroly PN OFF PN ON

DBS vede k vyssi senzitivité
k negativhim podnétiim

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd

i : Universita Karlova v Praze, 1. |ékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze
NEUROLOGICKA KLINIKA



Emotivni neurony v STN?

veselé 9
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Hledani emotivnich neuronu

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd

* R Universita Karlova v Praze, 1. |ékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze
NEUROLOGICKA KLINIKA



MER - Nahravani z mikroelektrod

* MER

! Department of Neurology and Center of Clinical Neurosciences
|

. Charles University in Prague, First Faculty of Medicine and General Faculty Hospital in Prague, Czech Republic
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MER - Nahravani z mikroelektrod

WaveClus

1 15 '
MER mmmmwmm%wmmﬁw
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action potentials | | ||| [I[ /10 [07 10 MMM EOWENN )
convolu%ion N
J

firing rate M"\/\/\

Department of Neurology and Center of Clinical Neurosciences
Charles University in Prague, First Faculty of Medicine and General Faculty Hospital in Prague, Czech Republic
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Zrakova emotivni uloha
2S

e 8 pozitivni podnéty

* 8 neutralni podnéty

~+ 8averzivni podnéty

24 |APS obrazku

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. |ékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze



Zrakové a afektivni neurony v STN

90 neuronu detekovano

19% zrakové neurony
(P<0,05)

15 17% afektivni neurony

(P<0,05) 2

l! Neurologickd klinika a Centrum klinickych neurovéd Serranova’ S/egEf; 'IECh’ 2014 Smelt'

Universita Karlova v Praze, 1. |ékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

alfa pasmo
neuronalni aktivity



Alfa
pasmo

anl
NEUROLOGICKA KLINIKA

Emotivni neurony v STN

korelace neuronalni aktivity v alfa pasmu s emotivnim obsahem

Neuron 3p6cl

Neuron 8p4al

Alfa
pasmo _

T T T T T T T
-2 -1 0 1 2

valence

6 neuronu
2 pozitivné
4 negativné

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. |ékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

4 6 8
intenzita

9 neuronu
7 pozitvné
2 negativné



Emotivni neurony v STN
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Beta oscilace v STN

A: OFF Levodopa

B: ON Levodopa

I1D uv
.|
200 ms
05+ i C: OFF Levodopa 0.5_1 D: ON Levodopa
< <
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Adaptivni DBS STN

StimRecord Amp
DD Fiterearre
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Little at al. J Vis Exp 2014
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Adaptivni DBS STN

20

=20

-40- I

% Motor Improvement

-60

cDIBS aDIBS Ranlclom
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Opticka stimulace STN

@ Protein injected into brain cells
causing them to become

- . light-sensitive
(% o
Ve = @O .
4/ J , -
/ / Park/nson/an
% mouse
1

@ Optical fiber |mp|anted

/“_i —_

STN e
Subthalamic nucleus

Tuning Parkinsonian circuitry with light

Blue light is pulsed,

exciting activity in neurons
(green & purple structures)
in STN & cortex

@ Parkinsonian behavior is greatly ameliorated with
light therapy




Souhrn

e poruchy hybnosti
obrna, parkinsonismus, dystonie

* neuromodulacni lécba
— magneticka / elektricka stimulace

,preprogramovani”
* motoriky (vyhodné)
* psychiky (pozor!)
— nove stimulacni systémy
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