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Praktické uziti a indikace transkranialni stimulace

stejnosmérnym proudem

Practical use and indications of transcranial
direct current stimulation

Souhrn

Vychodiska: Transkranialni stimulace stejnosmérnym proudem (transcranial direct current
stimulation; tDCS) je jednou z metod biologické 1é¢by, kterd se dostava do popredi klinického
i vyzkumného zajmu. Jednim z mechanizm{ Ucinku je podprahova modifikace vzniku elektrického
potencidlu v neuronech, avsak efekt se neomezuje pouze na samotné nervové burky. Metoda je
ekonomicky nendrocna, ale jeji spravné provedenivyzaduje urcité praktické dovednosti.V této praci
byly zpracovany recentni studie a doporuceni tykaji se praktické aplikace a terapeutickych indikaci,
ve kterych je mozné uzit tento typ stimulace s efektem. Cil: Ozfejmeni postupt praktické aplikace
a lécebnych protokoll v rdmci tDCS a jeho potencialu v neuropsychiatrické praxi. Zdvér: V ramci
soucasnych poznatk( je s vyznamnou silou ddkazu prokdzana uc¢innost tDCS v [é¢bé nerezistentni
depresivni poruchy, bazenf a fioromyalgie, s mensi silou také u chronické neuropatické bolesti pfi
lézfch misnich. Vyzkumy v dalsich indikacich probfhaj.

Abstract

Background: Transcranial direct current stimulation (tDCS) is a modality of biological treatment,
which has recently received a considerable boom in popularity both in clinics and research. Its
principles include a subtreshold modification of electric current in neurons, even though the
effect is not limited to neural cells. The method is economically reasonable, but the correct
application requires certain operational knowledge. This review sums up recent studies and
recommendations with regard to practical application and therapeutical indications, where this
type of stimulation can be used effectively. Aim: Clarification of practical application procedures
and therapeutic protocols within tDCS and its potential in neuropsychiatric practice. Conclusion:
The therapeutic effect of tDCS has been proven in patients with non-resistant depression, craving,
and fibromyalgia with high recommendation and chronic neuropathic pain due to spinal cord
injury with less recommendation; nevertheless, research efforts in other areas continue.
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Uvod

Transkranidlni stimulace stejnosmérnym
proudem (transcranial direct current stimu-
lation; tDCS) je moderni terapeutickou me-
todou v portfoliu mnoha odbornosti sou-
¢asné mediciny. Vyuzivd stejnosmérného

proudu o nizké intenzité k navozeni pod-
prahovych zmén potencidlu kortikélnich, ale
i subkortikdlnich neurond. Za svoji oblibu
vdéci velmi pfiznivému profilu nezddou-
cich Ucinkd a nfzké pofizovaci cené, kterd
by v budoucnu mohla umoznit pofizeni pfi-

stroje (obr. 1) samotnymi pacienty a nasled-
nou stimulaci v domdcich podminkach. Sti-
mulacni protokoly jsou velice rliznorodé a je
potfebné pfi jejich vyvoji a aplikaci pomys-
let na celou fadu faktord, které mohou ovliv-
nit vysledek terapie. Dil¢f Uspéchy jsou za-
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Obr. 1. Pfistroj pro transkranialni stimulaci stejnosmérnym proudem HDCstim (The
Magstim Company Ltd., Whitland, Velka Britanie).
Fig. 1. Machine for transcranial direct current stimulation HDCstim (The Magstim Com-

pany Ltd., Whitland, UK).
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Obr. 2. Frekvence terminu ,tDCS” v databazi PubMed.
Fig. 2. Frequency of the term “tDCS" in the PubMed database.

znamenany v terapii chronické neuropatické
bolesti (v disledku misnich 1ézi) ¢i fibromy-
algie, v psychiatrii zejména depresivnich po-
ruch a bazeni pfi rliznych typech zavislosti.
Historicky mizeme odkazy na primitivn{
verze terapie elektrickym proudem nalézt
jiz ve starovékém Rimé, ale jeji vyznam byl
marginalni. Sou¢asnym metodam se po-
dobala pramalo. Proto jsou se vznikem této
formy terapie spojovani Luigi Galvani, Ales-

sandro Volta a zejména Giovanni Aldini,
ktery jako prvni uZil tuto metodu v terapii
melancholie [1].

V- minulém stoleti se v této oblasti an-
gazovali zejména Albert [2] a hlavné Nit-
sche a Paulus [3]. Zdjem o tento typ stimu-
lace, a pfedevsim o jeji praktické uplatnéni
v klinickém prostfedi, stoupa, o ¢emz svédcf
i kazdoro¢nf statistiky vyhledavace PubMed
(obr.2).

Principy

S ohledem na smér prichodu elektrického
proudu dochézi na membrénach neurond
k posunu klidového membrénového po-
tencidlu smérem k hyperpolarizaci ¢i depo-
larizaci [4], tj. excitaci pod anodou a inhibici
pod katodou. Tyto zmény jsou prokdzany
mérenim motorickych evokovanych poten-
cidll, jejichz amplituda pfi anodalni stimu-
laci stoupad, zatimco pfi katodalIni se snizuje,
a to i pfi velmi kratkych expozicich, pficemz
délka stimulace prokazatelné ovliviiuje tr-
vani efektu [3].

I 'u tDCS se prokazuje, ze samotny efekt
je vyrazny spise po ukoncenf stimulace nez
v jejim pribéhu, coz odpovidd poznatkdm
z repetitivni transkranidlni magnetické sti-
mulace (rTMS) [5,6]. Vliv na kortikaIni excita-
bilitu vSak nebyl prokdzan pouze v motoric-
kych oblastech, nybrz i v celé fadé dalsich
mozkovych lokalit a v soucasné dobé se
principu.

Ovlivnéni buné¢ného metabolizmu kalcia
a kalcium-dependentni synaptické plasticity
metabotropnich glutamatergnich neurond
se jevi byt jednim z hlavnich mechanizm
Ucinku, vzhledem k vymizenf efektu stimu-
lace nésledkem blokady N-methyl-D-aspar-
tdtovych receptor( [7]. Pomocnym me-
chanizmem je vliv nay-aminomaselnou
kyselinu a jeji interakce s glutaméatergnim
systémem [8].

Sporny mechanizmus predstavuje ovliv-
néni apoptotickych procesd v burice re-
gulaci influxu kalcia, coz by bylo vyhodné
zejména v 1é¢bé stavl po ischemickych in-
zultech [9]. Néktefi autofi vsak upozoriujf
na nepresvédcivé vysledky v dlouhodobém
horizontu.

V kontextu neurondlnich siti byl pro-
kazovan vliv tDCS na jejich konektivitu
a synchronizaci, a to nejen na kortikalnf
Urovni, ale taktéZ na Urovni subkortikalnf
a kortiko-subkortikaIni [10].

Synapticky efekt byl dlouhou dobu pova-
zovan za hlavni pilff G¢inku stimulace, synapse
vsak tvoff pouze malou ¢ast CNS a vyzkumy
¢fm dal vice prokazujf vyznam axondlniho
pusoben( (tedy non-synaptickému vlivu), pfi
némz dochézi ke zménadm konformaci mem-
branovych molekul, coz dle nékterych pracf
prispiva pravé k trvani efektu [11].

Stejnosmeérny proud ma vliv i na gliové
buriky. Ty tvofi pfes 50 % vsech bunék CNS
a jejich vliv na modulaci neurotransmise, re-
gulaci homeostazy a krevniho zésobenf kor-
tikdlnich regiond byl v minulosti podrobné

38

Cesk Slov Neurol N 2019; 82/115(1): 37-47




PRAKTICKE UZITI A INDIKACE TRANSKRANIALNI STIMULACE STEJNOSMERNYM PROUDEM

popisovan. Jiz zvifeci modely prokéazaly
primy vliv stejnosmérného proudu na fetalnf
gliové bunky, pfi jehoz plsobeni dochdzi uz
pfi nizsich intenzitdch k elongaci astrocytd
a mikroglif a pfi vyssich intenzitdch k zarov-
nani bunécnych tél dle indukujiciho elek-
trického pole — mikroglie rovnobézné, as-
trocyty kolmo [12]. Nutno zddraznit, Zze takto
vyrazné zmény se vyskytly u intenzit elek-
trického proudu dalece prekracujicich neu-
rodegeneracni toxicitu, avsak morfologické
zmeény byly zaznamendny v mikrogliich i pfi
daleko nizsich intenzitach [13]. Nesmime za-
pominat, ze zmény pdsobenim stejnosmér-
ného proudu nejsou pouze morfologické,
nybrz nasledkem depolarizace astrocytd
mUze také dochézet k uvolnéni glutamatuy,
a tim modulaci neurondlni aktivity [14]. Fy-
ziologické zmény membranového poten-
cidlu astrocytd vlivem tDCS nejsou v sou-
¢asnosti zcela zmapovany, ale dostupné
prace i teoretické modely jejich existenci
predpokladaji [15].

Vyzkum mikroglii je omezen i vzhledem
k nemoznosti navozeni fyziologicky rozvét-
veného stavu pfi preparaci bunécnych kul-
tur [13]. Z hlediska plsobenf stejnosmérného
proudu se viak nepfedpoklada vyrazny vliv
rozvétvenych glif i vzhledem k jejich vyso-
kému elektrickému odporu [13]. Funkéni me-
chanizmy améboidnich mikroglii jsou po-
psany mnohem dlkladnéji a i vyrazny podil
napétové fizenych iontovych kandld svédef
pro jejich roli v rdmci modulace synaptické
plasticity za pomoci mozkového neurotro-
fického faktoru a jeho interakci s recepto-
rem tyrozin-kindzy B, coZ v dusledku muze
vést k reorganizaci a neurorehabilitaci v rdmci
lé¢by po mozkovych inzultech [16]. Tento po-
stuldt byl zevrubné zkoumdan mimo jiné i na
zvitfecich modelech a katoddlnf stimulace
morcat se spindlni1ézf prokézala zvyseny axo-
nalni rdst, a to i skrz oblast gliové jizvy [17].

Samotnou kapitolou je i teorie non-
-neuronalniho plsobeni stejnosmérného
proudu v susceptibilnich bunkdch a tka-
nich, zejména ve vztahu k ovlivnénf zanétli-
vych procesU, coZ zahrnuje mimo jiné endo-
tel a lymfocyty [18]. | vzhledem k nové viné
vyzkumu Ulohy zanétlivych procest u mno-
hych neuropsychiatrickych stavl (RS, mor-
bus Alzheimer, schizofrenie a jiné) je tato ob-
last vyzkumu tDCS velmi dynamicka a do
budoucna zna¢né slibna.

Provedeni
Samotné praktické proveden{ tDCS je po-
mérné nenaroc¢né. Pacientovi jsou umistény

elektrody na pfedem vybrana mista, na pfi-
stroji obsluha nastavi protokol a nasledné
spustf stimulaci. Tento ziednoduseny pohled
vsak nereflektuje celou fadu nuanci, které
Uspésnou aplikaci tDCS doprovézi [19].

Elektrody

Stejnosmeérny proud je aplikovan za pomoci
dvou ¢i vice povrchovych elektrod (nejcas-
t&ji gumovych), které byvaji pro lepsi vodi-
vost osetfeny (viz nize). Standardni rozméry
elektrod byvaji mezi 25 a 35 cm? a jejich ve-
likost je jednim z parametrl stimulace. Veli-
kost je zésadni pro precizni zacilenf Ucinku,
tedy mensi elektroda pUsobi mnohem fo-
kalnégji, kdezto ucinek vétsi elektrody je spise
disperzni. Proto byvaji velké elektrody uzi-
vany v oblastech, kde neni vyraznéjsi efekt
fokdlnf stimulace Zddouci. Modifikaci elek-
trod byla vyvinuta samostatnd metoda
high definition-tDCS, kterd pro precizni fo-
kalizaci efektu vyuzivd jedné anody obklo-
pené zpravidla ¢tyfmi katodami. Striktné
lokalizovaného efektu je tak dosazeno ne-
jenom vyssi intenzitou stimulace pfi uziti
mensi elektrody (vy3si proudovd hustota),
ale také zejména diky potlaceni (nezddou-
cfho) ucinku v pfilehlych mozkovych ob-
lastech [20]. Tato konfigurace umoznuje eli-
minovat velikou nevyhodu &tvercovych
elektrod, jiZz je koncentrace proudové hus-
toty podél hran [21]. Nejvétsi nevyhodou je
naopak riziko takzvaného ,shuntingu” ne-
boli pfenosu elektrického proudu po po-
kozce (¢i likvorem) s minimalnim Uc¢inkem na
mozkové struktury podobné jako solny mus-
tek pfi elektroencefalografii [22].

Fixace

Fixace elektrod na kalvé je problematika,
kterou je tfeba intenzivné fesit pfi praktické
aplikaci tDCS, nebot jejich posun o pouhych
5% délky muze alterovat pfesnost, a tim i vy-
sledky celé stimulace [23]. V tomto ohledu
mame na vybér mezi tfemi zakladnimi me-
todami — elastické Cepice ze sitoviny (dobrd
pfilnavost, riziko ,shuntingu”), neoprenové
capky (nejspolehlivéjsi fixace, limitace pouze
na lokalizaci v systému 10-20) a gumové

elektrody).

Snizovani odporu

Priaplikacielektrického proudu je (stejné jako
napf. pfi elektrokonvulzivni terapii) [24,25]
prioritou minimalizace elektrického odporu.
Elektricky tok musi pfekondvat nejen odpor
samotné mozkoveé tkang, ale také pokozky,

Obr. 3. Znazornéni Ohmova zakona
(U=1xR), kde U = elektrické napéti (Volt),
| = elektricky proud (Amp), R = elektricky
odpor (Ohm) [571.

Fig. 3. Representation of Ohm’s law
(U=1xR), where U = electrical voltage
(Volt), | = electrical current (Amp),

R = electrical resistence (Ohm) [571].

podkozi, kostnich struktur ¢i likvoru a moz-
kovych plen. Pfipomindme Ohmuv zikon,
(obr. 3) ktery ikd, Ze chceme-li pfi konstantni
hodnoté elektrického proudu dosdhnout co
nejefektivnéjsi stimulace, musime bud' zvy-
Sovat napéti ¢i snizovat odpor.

Napéti neni mozné vyrazné zvysovat
s ohledem na uZivané pfistroje a mozné po-
skozeni tkani. Odpor mdzeme snizovat za
pomoci houbicek s fyziologickym roztokem
¢i elektrovodivym gelem. UZiti houbicek je
levnéjsi metodou, ale pfindsi s sebou riziko
,shuntingu” proudu po pokoZce hlavy ¢i sni-
Zenf fokality stimulace [26].

Uziti elektrovodivych past ¢i gell (napf.
EEG gel) je lepSi moZnost v ramci snizovani
celkového odporu [27], avsak je pfitomno
vyssi riziko kozni iritace vzhledem k tendenci
gelu rychleji vysychat [28] a dyskomfortu
LJulepenych vlast’, coz je faktor potencidlné
snizujici adherenci k 1é¢bé [29].

Parametry stimulace
Stimula¢ni protokoly jsou definovany né-
kolika parametry: elektricky proud vyjad-
fovany v miliampérech (vétsinou v rozmezi
0,5-2 mA), délka stimulace (10-30 min),
umisténi, velikost a tvar elektrod. Okrajové
se jeSté udava takzvany ramp-up a ramp-
-down, tedy délka inicidlnfho ¢asového
Useku do dosazeni pozadované intenzity
elektrického proudu (obycejné 15-30 s).
Stéle je vdeobecné pfijimano paradigma
vyssi intenzity proudu ve vztahu k velikosti
Ucinku, ale nékteré prace naznacujf, ze tento
vztah nemusi byt zcela linearni. Zvysenim
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INION

Obr. 4. Vypocetni model elektrického potencidlu (V) pfi terapii
deprese. Anoda nad levym dorzolaterdlnim prefrontalnim kor-
texem, katoda v orbitofrontalni oblasti.

Fig. 4. Computational model of electric potential (V) during the
therapy of depression. Anode over the left dorsolateral prefrontal

cortex, cathode over the orbitofrontal area.

Obr. 5. Znézornéni protokolu k terapii deprese v systému 10-20.
Anoda (¢ervend) nad levym dorzolaterdinim prefrontalnim kor-
texem, katoda (modrd) v orbitofrontaini oblasti.

Fig. 5. 10-20 representations of the therapeutic protocol for de-
pression treatment. Anode (red) over the left dorsolateral prefron-
tal cortex, cathode (blue) over the orbitofrontal area.

Tab. 1. Souhrn vyznamnych recentnich studii pfi uZiti anody nad L-DLPFC a katody nad supraorbitélni/orbitofrontalni oblasti pfi
terapii deprese a jejich sila dlikazu; prevzato z Lefaucheur et al [34]. Prokdzany pravdépodobny ucinek u pacientd bez Iékové rezi-
stence a pravdépodobna absence ucinku u pacientl s farmakorezistentni depresi — sila doporuceni B.
. Délka . "
Autor Rok chet . Sham Anoda Katoda Proud aplikace Pocet aplikaci Délka . Metody Zavér 'I:rlda
pacientl mA) (min) hodnoceni dlkazu
, signifikantnf
Boggio prava zlepseni nélady
2008 40 10 L-DLPFC supraorbitdlni 2 20 10 1m  HDRS,BDI ) Il
etal oproti sham
oblast . )
stimulaci
prava 5+ 5 (sham : bez rozdilu
Lo 2010 34 15  L-DLPFC supraorbitélni 1 20 skupina pouze  1m DRSS oproti sham Il
etal . MADRS : .
oblast 5 aktivnich) stimulaci
2012 60 29 L-DLPFC supraorbitdlni 2 20  skupinapouze 1m  MADRS “oP>¢" Yo
etal L oproti sham
oblast 15 aktivnich) . .
stimulaci
Palm prava bez rozdilu
ctal 2012 22 1 L-DLPFC orbitofrontalni  1-2 20 10 0 HDRS-24  oproti sham Il
oblast stimulaci
) prava bez rozdilu
Bennabi 5015 53 1 LDLPFC supraorbitdlni 2 30 10 1 HDRS, *  voti sham I
etal MADRS ) )
oblast stimulaci
BDI — Beck's Depression Inventory; HDRS — Hamilton Depression Rating Scale; L-DLPFC - levy dorzolaterdlni prefrontdlni kortex; m — mésic;
MADRS — Montgomery-Asberg Depression Rating Scale
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Tab. 2. Souhrn vyznamnych recentnich studii pfi uziti anody nad L-DLPFC a katody nad R-DLPFC pf¥i terapii deprese a jejich sila da-
kazu; prevzato z Lefaucheur et al [34]. Prozatim neni mozno potvrdit ani vyloucit uc¢inek na podkladé dostupnych dlkazd.
. Délka ; . -
Autor Rok chet . Sham Anoda Katoda Proud aplikace PO.CEt, Délka . Metody Zéavér Tanda
pacientl (mA) (min) aplikaci hodnoceni dukazu
Blum- HDRS-17, bez rozdilu
berger 2012 24 1 [-DLPFC R-DLPFC 2 20 15 Tm MADRS,  oproti sham Il
etal BDI stimulaci
- signifikantnf
zlepseni tDCS
+ sertralin
proti ostatnim
26 tDCS + skupinam;
placebo, - samotné
) MADRS,
Brunoni o513 q03 24Shemt | piorc RpLerc 2 30 1042 6m  HDRs17, DPODo
etal sertraline, signifikantné
BDI v .
26 sham + lepsi oproti
placebo placebu;
- bez rozdilu
mezi sertrali-
nem (50 mg) a
aktivnim tDCS
signifikantnf
) ZlepSenf
Brunoni o514 37 17 L-DLPFC R-DLPFC 2 30 10 2t MORS2L o namendno [
etal BDI o
pouze u starsich
pacientd
BDI - Beck's Depression Inventory; HDRS — Hamilton Depression Rating Scale; L-DLPFC - levy dorzolaterdlni prefrontdlni kortex; m — meésic;
MADRS — Montgomery-Asberg Depression Rating Scale; R-DLPFC — pravy dorzolaterdInf prefrontalni kortex; t — tyden; tDCS — transkranialnf sti-
mulace stejnosmérnym proudem

intenzity elektrického proudu z 1 na 2 mA
v nékterych aplikacich mize dojit k pfevra-
cenf Ucinku [30]. Hranice 2 mA je obecné po-
vazovéna za bezpecnou pro uziti na lidech,
ale nékteré studie testuji az dvojnasobnou
intenzitu [31].

Lokalizace

Vzhledem k tomu, Ze jsou elektrody na
skalp pouze pfikladany, mize byt velice ob-
tizné spravné urcit misto pro optimalnf te-
rapeuticky Ucinek. Jednou z moznostf je
uziti neuronavigac¢niho softwaru, ktery vy-
Zaduje MR mozku, coZ spolu s cenou vy-
baveni pro neuronavigaci jde proti hlav-
nim benefitdm tDCS, tj. cenové dostupnosti
a jednoduché proveditelnosti. Standardné
se proto uziva EEG systém 10-20, ktery je op-
timalnf svou jednoduchosti a minimalnimi
naklady.

Pfi vyvoji novych stimulacnich proto-
kold se v posledni dobé stale vice uplat-
Auje uzitl vypocetnich modeld, z nichZ jme-
nujme napf. pfedprogramovany nastroj
COMETS2 (Computational NeuroEnginee-

ring Laboratory, Hanyang University, Korea),
ktery je schopen modelovat disperzi elek-
trického proudu v celosvétové rozsitfeném
vypocetnim prostfedi MatLab [32].

Nezadouci ucinky

Velkou vyhodou tDCS je pomeérné pfiznivy
profil nezadoucich G¢inkd. V rdmci jednot-
livych studif byly hlaseny nezadouci Ucinky
jen u 17 % stimulovanych a zpravidla se
jednalo o svedéni ¢i zarudnuti v misté sti-
mulace, dale o mirnou Unavu &i nevolnost,
vzacnéji i rychlé zmény nélady a obtiZe se
soustfedénim [33]. Z klinického pozorovéni
viak musime podotknout, Ze paradoxné vy-
raznéjsi vyskyt subjektivnich nezadoucich
ucinkd byva u pacientl stimulovanych sham
(placebo) stimulaci a velkou roli hraje senzi-
tivita pacienta.

Uziti v praxi

Vzhledem k rozkvétu tDCS jsou oblasti vy-
zkumu rozsahlé a pro potreby lé¢by psychic-
kych a neurologickych onemocnéni uva-
dime jednotlivé indikace a protokoly.

Sila doporucenf je uvedena na podkladé
analyzy autorl Lefauchur et al, tento tym
na podkladé doporuceni European Federa-
tion of Neurological Societies (EFNS) z roku
2004 proved| analyzu dostupné evidence-
-based literatury a jednotlivé studie rozdé-
lil do tfid (I-1V) dle hodnoty dlkazu, ktery
poskytuji. Na jejich podkladé poté urcil tfi
Urovné sily doporuceni: droven A — ,roz-
hodné (ne)efektivni”, droven B — ,pravdépo-
dobné (ne)efektivni”, Urovernt C- ,mozna (ne)
efektivni” [34].

Podotknéme, Ze také z toho dlvodu ne-
jsou ve vyctu zahrnuty vyzkumy kogni-
tivniho deficitu pfi Alzheimerové nemoci,
subjektivniho vnimani tinitu, motorického
vykonu pfi Parkinsonové nemoci a stavech
po CMP, a dale u epilepsie ¢i mentdlni ano-
rexie, kde jsou vysledky znacné sporné [35].

Depresivni porucha

Podklad pro uzitl tDCS v ramci terapie de-
presivnich stavl je pfekvapivé shodny
s metodou rTMS [36]: tedy dosazenf in-
terhemisferické rovnovahy mezi pravym
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INION

Obr. 6. Vypocetni model elektrického potencidlu (V) pfi tera-
pii fibromyalgie. Anoda nad levou M1 oblasti, katoda nad pravym

supraorbitdInim regionem.

Fig. 6. Computational model of electric potential (V) during the-
rapy for filbromyalgia. Anode over the left M1 area, cathode over

the right orbitofrontal area.

a levym dorzolaterdInim prefrontdlnim
kortexem (dorsolateral prefrontal cortex;
DLPFQC) [37], coZ je mozné dvéma zpUlsoby
stimulace, tj. excitacf levého ¢i inhibicf pra-
vého DLPFC. Lateralita nenf v soucasnych
vyzkumech zohlednéna a jejf vliv je proto
sporny.

Anodalni stimulace levého DLPFC md-
Zeme dle protokoll rozdélit do dvou sku-
pin. Prvni skupina zahrnuje stimulace s ano-
dou umisténou nad levym DLPFC, zatimco
katoda je umisténa nad pravym orbitofron-
tadlnim kortexem, pficemz kvalita recent-
nich dat zatim poskytuje sflu doporuceni B
(obr. 4 a 5). Pravdépodobny Ucinek na de-
presivni prozivani u pacientd nerezistent-
nich vci 1é¢bé antidepresivy pfi uZiti elek-
trického proudu 2 mA po dobu min. 20 min,
a to min. po 10 dnU terapie [34] (tab. 1). Sti-
$im poctu aplikaci ¢i u skupiny farmakore-
zistentnich pacientd nema prokazatelny
efekt.

Daldim protokolem, ktery je zastoupen
v Siroké fadé studii, je anodalni stimulace
levého DLPFC s katodou umisténou nad
pravym DLPFC, ale ji je tfeba podrobit ex-

Obr. 7. Znazornéni protokolu pti terapii bolesti u pacientd s fibro-
myalgii v systému 10-20. Anoda (Cervend) nad levou M1 oblastf, ka-

toda (modrd) nad pravym supraorbitdlnim regionem.

Fig. 7. 10-20 representation of therapeutic protocol for fibromy-
algia treatment. Anode (red) over the left M1 area, cathode (blue)

over the right orbitofrontal area.

tenzivnim vyzkumnym snahdm k defini-
tivnimu zaveru, nebot nékteré prace ho-
vorfi ve prospéch tohoto protokolu [38]
a u jinych vdak uc¢innost nebyla prokdzana
(tab. 2).

Vypocetni modely nabizi alespon ¢as-
te¢ny vhled do mechanizmu Ucinku tDCS,
zejména ve vztahu k hlubsim neurondl-
nim sitfim zahrnujicim napf. amygdalu
¢ hipokampus [39], celkovy mechaniz-
mus Ucinku v terapii depresivnich epizod
viak nebylo prozatim mozné objasnit. M-
Zeme se domnivat, Ze pfinos této metody
bude v budoucnu spocivat ve schopnosti
rychle redukovat depresivni symptoma-
tiku u nemocnych odmitajicich béznou
farmakoterapii.

Fibromyalgie

Fibromyalgie a jiné ,centralizované” stavy
bolesti se v soucasné dobé stavaji stale Cas-
t&ji pfedmétem vyzkumnych snah. Samotna
fibromyalgie v zavislosti na diagnostickych
kritériich postihuje 2-8 % populace a byva
doprovazena fadou psychickych komorbidit
(deprese, Uzkosti, posttraumatické stresové
poruchy &i obsedantné-kompulzivni poru-

chy) [40], coz déle prohlubuje invalidizaci této
skupiny.

Vétsina praci voli pro umisténi anody ob-
last M1 (tj. oblast C3/C4 dle systému 10-20)
(obr. 6 a 7) a v mensi mife DLPFC, katoda je
obvykle nad kontralaterdIni supraorbitaini
oblasti. Mozny mechanizmus ucinku spociva
v aktivaci descendentni inhibice bolesti i
modulaci neuronalnich okruhl zpracovava-
jicich afektivni a senzorickou percepci pod-
nétd v motorické kdfe, talamu ¢i DLPFC [41].

Odpovéd pacientl je definovéna zlepse-
nim na vizudIni analogové $kale (VAS), sou-
¢asna data hovofi se silou doporuceni B
(tab. 3) ve prospéch anodalni stimulace le-
vého motorického kortexu pfi proudu 2 mA,
po dobu 20 min a minimalné péti aplikaci.
To vede ke snizeni VAS o 14-58 % oproti
stavu pred stimulaci, a to az po dobu 2 mé-
sfcl, coz prokazatelné zlepsuje i kvalitu Zi-
vota [42]. Potvrdila se také korelace efektu
stimulace s glutamatergni transmisi v pfed-
nim cingulu [43], coZ odpovida teorii glu-
tamatergni dysregulace v patofyziologii
fibromyalgie [44].

Sporny je pomér analgetického a antide-
presivniho efektu stimulace, protoze pouze
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Tab. 3. Souhrn vyznamnych recentnich studii pfi uziti anody nad levou oblasti M1 a katody nad pravou supraorbitélni oblasti pfi
terapii fiboromyalgie a jejich sila dlikazu; prevzato z Lefaucheur et al [34]. Prokazan ucinek na snizeni vnimané bolesti a zvy3eni
kvality Zivota — sila doporuceni B.
. Délka ; Délka o
Autor Rok chet ., Sham Anoda Katoda Proud aplikace chet . hodno- Metody Zavér '[rlda
pacientl (mA) . aplikaci . dlkazu
(min) ceni
signifikantnf snizenf bo-
1041 rava lesti oproti sham stimu-
Fregni anodalni Spupraf VAS, CGl,  lacia DLPFC (58 proti
. 0 e T
ot al 2006 32 DLPEC leva M1 orbitaln{ 2 20 5 3t PGA, FIQ, 33 A)) a zvyseni k,v/allty I
) SF-36 zivota a trvajici
stimulace oblast U
minimalné 3 tydny se
sestupnou tendenci
14413 s vyrazné€jsi snizeni bQ—
Valle anodalnf supra- estlerairel e Gil-
2009 41 leva M1 Faal 2 20 10 2m VAS, FIQ mulaci, efekt byl signifi- I
et al DLPFC orbitalni , .
) kantni po dobu 60 dn(i
stimulace oblast :
pouze u M1 skupiny
diskrétni efekt na zlep-
. Senti kvality Zivota v d-
prava sledku bolesti, ale
Riberto 20Mm 23 12 levami >UPTe™ 2 20 1,0 (/ 0 VAS, 3F-36, nedostatek efektu Il
etal orbitalni tyden) FIQ, HAS p .
v ostatnich doméndch
oblast s -
hovorf spise proti sti-
mulaci ob tyden
Fager- Spura;/:i snizeni bolesti v aktivnf
lund 2015 48 24 leva M1 ) 20 5 Tm NRS, FIQ  skupiné (13,6 %) oproti Il
orbitdlni ’
etal shamové (1,7 %)
oblast
signifikantnf zlepsenf
ross. prava skorl bolesti oproti
Foerster 2015 12 over po levad M1 supr{afl 2 20 5 1t VAS, MPQ, shamH, C(?Z korelova!o Il
etal . orbitalni MR se snizenim glutama-
1 tydnu . ; .
oblast tergnf transmise v pred-
nim cingulu
signifikantnf zlepsent
) skéru bolesti a kvality
prava o :
Jales Jr . 10/ VAS, SF-36,  Zivota oproti shamu,
2015 20 10 leva M1 N 1 10 , 1t FIQ, FA, zvyseni perfuze nékte- Il
etal orbitalnf tyden) , , .
SPECT  rych mozkovych tkanf
oblast PN
u Casti pacientl v ak-
tivni skupiné
WPI, VAS, .
Khedr o017 40 20 levamn WP 20 10 1m o AMA o testech, které byly I
etal orbitalni meéfeni . -
odrazeny v hladiné
oblast beta en- .
. beta-endorfind
dorfint
CGI - Clinical Global Impression; DLPFC — dorzolateralni prefrontdini kortex; FA — Fischer’s algiometer; FIQ — Fibromyalgia Impact Questionaire;
HAM-A — Hamilton Anxiety Rating Scale; HAM-D — Hamilton Depression Rating Scale; HAS — Health Assessment Questionaire; m — meésic; MPQ —
McGill Pain Questionnaire; NRS — Numerical Rating Scale; PGA — Patient Global Assessment; SF-36 — 36-Item Short Form Survey; SPECT — single
photon emission computed tomography; t — tyden; VAS — Visual Analog Scale; WPI — Widespread Pain Index

velmi mald ¢ast relevantnich studii uZila ob-
jektivizované testové metody depresivniho
prozivani a spfSe spoléhala na sebeposuzo-
vaci dotazniky.

Chronicka neuropaticka bolest

Vyzkumy tDCS jsou v této oblasti cetné, ale
vzhledem k velmi extenzivnimu délenf jed-
notlivych stavl spojenych s bolesti a misty

az striktnfm inkluzivnim kritérifm nedosa-
huji u vétsiny z nich dostate¢ného poctu
k vysloveni definitivnich terapeutickych
doporucent.
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Tab. 4. Souhrn vyznamnych recentnich studii pfi uziti anody nad levyou oblasti M1 (¢i kontralateralné od lokalizace bolesti) a ka-
tody nad kontralaterdlni supraorbitdlni oblasti pfi terapii chronické neuropatické bolesti dolnich koncetin pfi lézich misnich a je-
jich sila dlikazu - pfevzato z Lefaucheur et al [34]. Prokazan ucinek na snizeni vnimané bolesti - sila doporuceni C.
. Délka . . o
Autor Rok chet ., Sham Anoda Katoda Proud aplikace chet . Délka . Metody Zaveér '[rlda
pacientl (mA) (min) aplikaci hodnoceni dikazu
signifikantnf zlepsenf
M1 (domi- v skérech bolesti (58 %),
nantni  kontra- signifikantnf zlep3enf
) hemisféry laterdlnf oproti sham skuping,
freant 5006 17 6  cikontra- supra- 2 20 5 6d A CEl ensimiteit6dna I
etal oy o PGA ) )
laterdlné orbitalni po stimulaci; 63 % re-
kmistu  oblast spondérd v aktivni sku-
bolesti) piné (zlepseni o 50 %
a vice)
10 ak-
gt;pglén M1 (domi- snizeni vnimané bo-
e nantni  kontra- lesti 0 30 % ve skupiné
Soler lace + hemisféry laterdInf aktivni tDCS + virtu-
2010 37 . Cikontra- supra- 2 20 10 3m NPSI, NRS alnf, zlepseni v porov- Il
etal virtualnf Ay o At - )
. laterdlné orbitalnf nani s ostatnimi skupi-
iluze; . . .
' kmistu  oblast namii po 3 mésicich od
9 aktivni ) .
) bolesti) stimulace
+ virtu-
alnf iluze
M1 (domi-
nantni  kontra-
) hemisféry laterdInf .
Wrigley 2013 10 crossover ¢ikontra-  supra- 2 20 5 6m ASIALS, bez prokézaného Il
etal B L NPS efektu na bolest
laterdiné orbitdlni
kmistu  oblast
bolesti)
. i ey
2014 20 10 leva M1 p P 2 20 5 0 DQ4, PPT, . P Il
etal orbitalni SF.36 a sham stimulacf, vy-
oblast razny placebo efekt
signifikantni snizenf na
prava NRS oproti sham stimu-
Yoon , supra- NRS, PGIC, laci, zvyseni metabo-
etal 2014 16 6 leva MI orbitalnf 2 20 10 Id FDG-PET lické aktivity v medulle i
oblast a snizeni s levém DLPFC
pri aktivni stimulaci
ASIAIS = American Spinal Injury Association Impairment Scale; CGI - Clinical Global Impression; d — den; DLPFC — dorsolaterdIn{ prefrontdinf kortex;
DQ4 -Doleur Neuropatique 4; FDG - ['®F]-fluorodeoxyglukdza; m — mésic; MPQ — McGill Pain Questionaire; NPS — Neuropathic Pain Scale; NPSI - Neu-
ropathic Pain Symptom Inventory; NRS — Numerical Rating Scale; PGA — Patient Global Assessment; PGIC - Patient Global Impression Change; PPT —
Pressure Pain Threshold; SF-36 — 36-Item Short Form Survey; tDCS — transkranidlnf stimulace stejnosmérnym proudem; VAS - Visual Analog Scale

Pfesto po prlkazu Ucinku vysokofrek-
ven¢ni rTMS v Ulevé od neuropatické bo-
lesti [45] byly s velkym optimizmem zin-
tenzivnény snahy v ramci tDCS a je nutno
podotknout, Ze dosavadni vysledky spise
podtrhuji rozdilnost téchto metod. Sti-
mulace stejnosmérnym proudem v loka-
lizaci M1 (kontralaterdlné k mistu bolesti)
ucinkuje v terapii bolesti dolnich konce-
tin, zatfmco rTMS napomaha spise Ulevé
od bolesti obliceje a hornich koncetin. Né-

ktefi autofi tento rozdil pfipisuji rozdil-
nému pUsobeni obou modalit [34], ale
v tuto chvili nejsou k dispozici evidence-
-based data, kterd by tuto rozdilnost
ozfejmila.

Se silou doporuceni C (tab. 4) byl prokdzan
ucinek anodalni stimulace M1 v terapii chro-
nické neuropatické bolesti dolnich koncetin
na podkladé léze misni, a to pfi uZitl proudu
2 mA po 20 min o minimalné péti aplika-
cich [34]. Nutno podotknout, Ze nékteré stu-

die v rdmci primarni analyzy prokazaly velmi
silny efekt shamové stimulace a velmi maly
rozdil oproti stimulaci aktivn{ [46]. Nenf k dis-
pozici dostatek dat k vyvozen{ doporucenf
pfi perifernich lézich, prestoze nékteré stu-
die vychazi v tomto ohledu velmi slibné [47].

Dosavadni studie jsou zatizeny velkym
mnozstvim metodickych chyb a bude tedy
tfeba dalstho vyzkumu k lepsimu porozu-
méni této problematice, do té doby bude
prevazovat rTMS.
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Obr. 8. Vypocetni model elektrického potencidlu (V) pfi terapii ba-
Zeni. Anoda nad pravym dorzolateralnim prefrontalnim kortexem, ka-
toda nad levym dorzolaterdlnim prefrontainim kortexem.

Fig. 8. Computational model of electric potential (V) during the-
rapy for craving. Anode over the right dorsolateral prefrontal cor-
tex, cathode over the left dorsolateral prefrontal cortex.

Schizofrenie
Badani v této indikaci je ¢asto u pacientd
komplikovéano pfitomnosti paranoidniho na-
staveni vici tDCS (,elektfiné do hlavy”). Vy-
zkumy se zaméruji na dva okruhy symptomd.
Témi jsou perzistujici verbdlné auditivni ha-
lucinace a negativni symptomatika [48].

Ulevu od téchto obtizi by méla poskyt-
nou anodalni stimulace levého DLPFC pfi
soucasné katodalni stimulaci pravé tempo-
roparietaIni junkce [49]. Rada zobrazovacich
studif poukazuje na zvysenou neurondlni ak-
tivitu v temporoparietalni oblasti u pacientd
s perzistujicimi verbalné auditivnimi haluci-
nacemi, pficemz negativni symptomatika je
asociovana zejména s hypoaktivitou v levém
i pravém DLPFC [50].

Protokol o 10 aplikacich trvajicich 20 min
o proudu 2 mA zaznamenal 3 mésice trvajicf
Ustup persistujicich verbalné auditivnich ha-
lucinacf o 31 % (sham stimulace pouze 8 %),
zaroven byla zaznamendéna signifikantni
Uleva od negativni symptomatiky v Posi-
tive and Negative Syndrome Scale [51]. Jiné
tymy mély potize s replikaci téchto vysledkd,
avsak pokud byl pfesné dodrzovan proto-
kol, byly vysledky alespon ¢astecné potvr-

zeny [52]. Pozdéjsf studie uZivajici obdobny
protokol (10 aplikaci, 20 min, 2 mA, pfi anodé
nad levym a katodé nad pravym DLPFC) za-
znamenala zlepseni ve skéru negativnich
pfiznak( o 45,4 %, coz bylo signifikantni v{ci
sham stimulaci [53].

Z vyse uvedeného je patrné, Ze lécba né-
kterych pfiznakd schizofrenie pomoci tDCS
je prozatim pouze velice slibnou moznostf
a nékolik kvalitné provedenych studif nas
déli od definitivniho potvrzeni Gcinku.

Zavislosti a bazeni
V rdmci studia zavislostniho chovani je
DLPFC stdlym zdrojem novych poznatkd.
Ukazuje se totiz, ze DLPFC hraje dUleZitou
roli v regulaci a inhibici ,reward” mechani-
Zmu a je u zavislych osob dysfunkeni [54].
Stimula¢ni protokol spociva v kombino-
vané anodalnf stimulaci pravého DLPFC se
soucasnou katodalIni stimulacf levého DLPFC
(obr. 8 a9). U zavislosti na alkoholu tento pfi-
stup ved| ke zvysenf kvality Zivota a miry ab-
stinence (méfeno pudl roku po stimulaci),
presto bazenf zlstalo nezménéno [55]. Zaji-
mavé vysledky poskytuje vyzkum zévislosti
na kokainu, kde se podafilo prokazat pozi-

Obr. 9. Zndzornéni protokolu k terapii bazeni v systému 10-20.
Anoda (Cervend) nad pravym dorzolaterdInim prefrontalnim kortexem,
katoda (modrd) nad levym dorsolaterdInim prefrontainim kortexem.
Fig. 9. 10-20 representations of the therapeutic protocol for cra-
ving treatment. Anode (red) over the right dorsolateral prefrontal
cortex, cathode (blue) over the left dorsolateral prefrontal cortex.

tivni vliv na bazeni, efekt viak postupné vy-
mizel po 4 tydnech [56], pocet aplikaci byl
ponékud suboptimalni (pouze pét). Podob-
nych vysledkd dosahuje i vyzkum zavis-
losti na tabaku, avsak studie jsou prozatim
limitovany.

Po zhodnocenf kvality dostupnych zdrojl
muUzeme efekt tDCS v terapii bazeni a zavis-
losti povazovat se silou doporuceni B za pro-
kdzany [34] (tab. 5).

Zavér

Transkranidlni stimulace stejnosmérnym
proudem je rychle se rozvijejici neurostimu-
la¢ni metoda, jejiz tcinnost je se silou dopo-
ruceni B prokazana v lé¢bé nerezistentnich
depresivnich poruch, fibromyalgie a bazeni.
Predpoklada se, Ze béhem nékolika let bude
obdobné doporucen(i pro Ié¢bu negativnich
priznak( schizofrenie, perzistujicich verbalné
auditivnich halucinaci a posfleno v 1é¢bé
chronické neuropatické bolesti. Aplikace
v [é¢bé dalSich onemocnéni je pfedmétem
extenzivniho vyzkumu. Pofizovaci naklady
jsou oproti jinym modalitdm biologické 1é¢by
velice nizké, nezaddouci Uc¢inky velmi mirné
a jedna se proto o potencidlné idedlni zpU-
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Tab. 5. Souhrn vyznamnych recentnich studii pfi uziti anody nad R-DLPFC a katody nad L-DLPFC pfi terapii cravingu a jejich sila
dlkazu - prevzato z Lefaucheur et al [34]. tDCS v této indikaci je pravdépodobné efektivni (sila doporuceni B).

Délka

Autor sub- PO.CEt . Sham Anoda Katoda Proud aplikace Po.cet, Délka . Metody Zavér T.,nda
stance pacient(l (mA) (min) aplikaci hodnoceni dukazu
snizeni poctu vy-
koufenych cigaret
Boggio pocet v tydnu aktivni sti-
2009 nikotin 27 14 R-DLPFC L-DLPFC 2 20 5 0 cigaretza mulace; redukce Il
etal ) .
den, FTND cravingu pfi vyvo-
lavacich podmé-
tech oproti shamu
zlepseni v cel-
kové kvalité Zivota
oproti sham sku-
WHOQOL, piné, ale bez roz-
Klauss HAM-A,  diluv ostatm’ch'
2014 alkohol 33 17 R-DLPFC L-DLPFC 2 2x%13 5 6m  FAB,OCDS, testech; na konci Il
etal g
MMSE, sledovani byl
HAM-D  pomér abstinentt
v aktivni skupiné
vyraznejsi — 8/16
oproti 2/17
snizeni poctu vy-
kourenych ciga-
ret oproti sham
Focteau o cross ‘poéet skupiné trvajici az
ot al 2014 nikotin R-DLPFC L-DLPFC 2 30 5 4d cigaretza 4 dny po ukon- Il
den Cenf stimulace;
pozorovano ¢as-
téjsi odmitani
cigaret
zlepseni v cra-
vingu, Uzkostech
| wono , 2eele
Batista  yg15 €@K 35 19 RDLPFC LDLPFC 2 20 5 e PAMA G mstmulac; I
etal kokain HAM-D, (o p—
OCDS e
se snizovalo
linedrné po
4 tydny

d - den; FAB - Frontal Assessment Battery; FTND — Fagerstrom Test For Nicotine Dependence; HAM-A — Hamilton Anxiety Rating Scale;
HAM-D — Hamilton Depression Rating Scale; L-DLPFC — levy dorzolaterdIni prefrontdlnf kortex; m — mésic; MMSE — Mini-Mental State Examination;
OCDS - Obsessive Compulsive Drinking Scale; R-DLPFC — pravy dorsolateralni prefrontalni kortex; t — tyden; tDCS — transkranialni stimulace stej-

nosmérnym proudem; WHOQOL - World Health Organization Quality of Life

sob domaci Ié¢by pacientl s neuropsychiat-
rickymi onemocnénimi, pfestoZe je tfeba nej-
prve zajistit bezpecné uziti mimo nemocni¢ni
zaffzenf dle ndmitek IFCN (International Fede-
ration of Clinical Neurophysiology). Uziti me-
tody dosud nenf v CR hrazeno z prostiedkd
vefejného zdravotniho pojisténi (na rozdil od
rTMS ¢i elektrokonvulzivni terapie) a jedna
se prozatim o ryze experimentdini metodu,
coz se vzhledem k rostoucimu mnozstvi dat
o ucinnosti muze v budoucnu zménit.
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