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Zmeény efektivni konektivity po facilitacni
fyzioterapii u roztrousené skler6zy mozkomisni

Changes of Effective Connectivity after
Facilitation Physiotherapy in Multiple Sclerosis

Souhrn

Cil: Uzitim inovativni metody analyzy zaznamU funkéni magnetické rezonance (resp. urceni efek-
tivni konektivity) objektivizovat neuroplasticitu po fyzioterapii u nemocnych s roztrousenou skle-
rozou mozkomisni. Soubor a metodika: Dvanact nemocnych s roztrousenou sklerézou (primérny
vék 44,3 + 9.2 let, EDSS 3,7 + 0,9, délky onemocnéni 9,3 + 6,0 let) podstoupilo dvoumési¢ni fyzio-
terapii — Motorické programy aktivujici terapii. Na zac¢atku a na konci facilitatniho fyzioterapeutic-
kého programu (2x tydné, 1 hod) bylo provedeno klinické vysetfeni zamérené na funkci hornich
koncetin (hodnocenf tfesu, diadochokinézy, taxe, kvalitativni svalové sily a spasticity) a vysetreni
funkeni magnetickou rezonanci béhem motorické Ulohy prstl. Z dat funkéni rezonance byly
analyzou v programu Statistical parametric mapping urceny sily efektivni konektivity mezi suple-
mentarni motorickou areou a primarnimi motorickymi oblastmi. Kontrolnf skupinu tvofilo 12 zdra-
vych dobrovolnikl (prameérny vék 394 + 12,2 let). Wsledky: Analyza efektivni konektivity ukazala
silné spojeni mezi suplementarni motorickou areou a obéma primarnimi motorickymi oblastmi
(pacienti méli vétsinou silnéjsi konektivitu nez zdravé kontroly, vyznamné mezi suplementdarni
motorickou areou a primarni motorickou oblasti vlevo; p = 0,005). Efektivni konektivita mezi levou
a pravou primarni motorickou oblasti byla celkoveé vyznamné slabsi. Po terapii doslo u nemocnych
ke zlepsenf ve viech klinickych testech (vindexu pravé ruky p < 0,001, vindexu levé ruky p < 0,001),
nebyly ale prokazany signifikantni zmény efektivni konektivity. Zdvér: Analyza efektivni konektivity
je jedna z cest k objektivizaci mozkové plasticity, a to nejenom z anatomického, ale predevsim
z funkéniho hlediska. Terapie méla jednoznacny pozitivni vliv na klinické funkce, avsak signifikantni
zmény efektivni konektivity po terapii se neprokazaly.

Abstract

Aim: The aim was to objectify neuroplasticity after physiotherapy using an innovative method of
functional magnetic resonance imaging data analysis (determination of effective connectivity) in
multiple sclerosis patients. Material and methods: Twelve patients (mean: age 44.3 £ 9.2 years, EDSS
3.7 £ 09, disease duration 9.3 + 6.0 years underwent Motor program activation therapy (one hour
therapy, twice a week). Clinical and fMRI examination during a motoric task for fingers was carried
out before and after the therapy. The clinical examination focused on the upper extremity func-
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tion (evaluation of tremor, diadochokinesis, ataxia, muscle strength and spasticity). Effective con-
nectivity between supplementary motor and right and left primary motor areas was determined
using the Statistical Parametric Mapping software. A control group consisted of 12 healthy controls
(mean age 394 + 12.2). Results: The analysis of effective connectivity showed strong connection
between the supplementary motor area and both primary motor areas (patients had stronger
connection in more cases than healthy controls, significant between the supplementary motor
area and the left primary motor area, p = 0.005). Effective connectivity between the right and left
primary motor areas was significantly weaker. After the therapy, improvement occurred in all the
clinical tests (right hand index p < 0.001, left hand index p < 0.001) but no changes were observed
in effective connectivity. Conclusion: Effective connectivity represents a possible approach to ob-
jectification of brain plasticity. Facilitation physiotherapy had a significant effect on clinical func-
tion while significant changes of effective connectivity were not demonstrated.
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ZMENY EFEKTIVNI KONEKTIVITY PO FACILITACNI FYZIOTERAPII U ROZTROUSENE SKLEROZY MOZKOMISNI

Uvod

V poslednich letech narlistd pocet studii,
které prokazaly, Ze fyzioterapie a pohybova
aktivita maji velky vliv na klinické projevy
roztrousené sklerézy mozkomisni (RS) [1-3]
a vedou ke zlepseni na vsech Urovnich zdra-
votniho postizeni podle mezinarodni kla-
sifikace funkenich schopnosti, disability
a zdravf [4]. Pozitivné ovliviuji subjektivni
pocity nemocného a jeho postoj k ne-
moci [5-6]. Stéle vice je kladen dlraz na to,
aby se v klinické praci vychézelo z tzv. medi-
ciny zaloZené na dlkazech (evidence-based
medicine) a pfi posuzovani efektivity jsou
vyuzivany sofistikované metody, napfiklad
zobrazovaci metody (ve smyslu sledovanf
mozkové plasticity a aktivity). Bylo jiz proka-
zano, Ze mozkova aktivita u nemocnych s RS
je pfi daném motorickém ¢i vizudlinim Ukolu
odlisnd nez u zdravych jedincl [7] a stejné
tak, Ze se méni vzorce mozkové aktivace po
motorickém tréninku [7,8].

Samotnd mozkova aktivace viak nevypo-
vidd o propojenf a spolupraci jednotlivych
mozkovych oblasti, koordinace a pohyb jsou
ale také zavislé na spolupraci relevantnich
mozkovych oblasti. V praci Chouinarda et
al autofi poukazuji na to, Ze ve vétsiné studif
zmén mozkovych funkci po terapii se hod-
notf pouze aktivace jednotlivych oblasti, ne
vsak zména jejich funkéniho propojent, ktera
by méla byt hodnotnéjsim ukazatelem [9].

Pravé nesnadnost vhodné objektivizo-
vat funkci mozku analyzou mozkové akti-
vace vytipovanych lokalit nds vedla k pouZzitf
analyzy funkéniho propojeni oblasti jednot-
livych motorickych center. Obecné je tento
problém fesen analyzou konektivity. Konek-
tivita se déli na anatomickou, funkéeni a efek-
tivni. V této studii se zabyvame konektivitou
efektivni, kterd byva pokladana za kombi-
naci anatomické a funkenf.

Anatomickd konektivita je definovana jako
pfitomnost synaptickych spoji. Odkazuje na
fyzické nebo strukturdini (synaptické) spoje,
propojeni neuront a neurondlnich prvkd.
Zahrnuji se sem i elektrofyzikdInf vlastnosti
neuronl — jako napt. synapticka sfla. Vzory
anatomické konektivity jsou v kratkém ca-
sovém intervalu (sekundy, minuty) relativné
stalé. V delsich ¢asovych Usecich (hodiny,
dny) anatomickd konektivita podléhd mor-
fologickym a plastickym zménam.

Funkeni konektivita je ryze statisticky kon-
cept propojeni mozkovych oblasti. Zachy-
cuje odchylky od statistické nezavislosti ak-
tivovanych mozkovych oblasti, které jsou
¢asto od sebe prostorové vzdéleny [10,11].
Efektivni konektivita odkazuje na vliv, ktery
ma jedna mozkové oblast nad oblasti dru-
hou, a to jak na synaptické, tak popula¢nf
drovni. Mdzeme ji chapat jako experimen-
talni a ¢asove zavislé schéma zapojeni, které
znazornuje ¢asové zmeény mezi pozorova-
nymi neurony [12].

Cilem této studie bylo predevsim ovéfit
vhodnost metody analyzy efektivnich ko-
nektivit jako objektiviza¢ni metody zmén
mozkové plasticity u lidi s RS. Dale proka-
zat rozdilnost vysetfeni mezi zdravymi a ne-
mocnymi Ucastniky a zhodnotit efekt fy-
zioterapie (a to soucasné i klinickymi testy).
Hlavni hypotézou této studie bylo to, Ze na
mozkovou plasticitu (resp. konektivitu) ma
vliv pravidelna fyzioterapie, a to predevsim
tzv. facilitacni techniky.

Soubor a metodika

Bylo vybrano 12 pacientli z MS Centra Neu-
rologické kliniky 3. LF UK a FN Kralovské Vino-
hrady, Praha, ktefi splfovali nasledujicf krité-
ria: definitivné potvrzena diagndza RS, max.
podobnost klinickych projevd a pribéhu
onemocnéni, remise onemocnéni, EDSS 3-5,

Tab. 1. Charakteristika souboru.

Nemocni s RS

Zdravé kontroly

celkem 12 12
muzi 5 4
zeny 7
Pramér SD Pramér SD
vek (let) 43,3 9,2 395 12,2
hodnota EDSS 37 09 -
délka onemocnéni (let) 93 6,0 -

EDSS - Expanded Disability Status Scale, SD — smérodatnd odchylka.

prevaha motorického postizeni, dominance
posturdlnich poruch, dominantni prava
horni koncetina. Charakteristika souboru
je uvedena v tab. 1. Vsichni Ucastnici stu-
die podepsali informovany souhlas schva-
leny etickou komisi 3. LF UK a FN Krélovské
Vinohrady. Studie se téz zuc¢astnilo 12 zdra-
vych dobrovolnikd — jako kontroly k da-
nému souboru Ucastnikl (parované vékem
a pohlavim).

U vdech pacientd s RS bylo provedeno
vysetfeni klinickych funkci zamérenych na
funkci hornf koncetiny a byli vysetieni po-
moci funkéni magnetické rezonance pred
terapif a po ni. Zdravi Ucastnici byli dvakrat
vysetieni pomoci funkéni magnetické rezo-
nance (po dvou mésicich).

Klinické vysetfeni

Pro klinické vysetfenf byly pouzity standar-
dizované a validizované [13] testy (Motri-
city Index hodnotici svalovou silu, Modified
Ashworth Scale hodnotici spasticitu, vyset-
fenf tfesu, diadochokinézy a taxe) popsané
v monografii [14].

Vlysetfeni bylo provedeno pro pravou
a levou ruku zvldst. Hodnoty jednotlivych
vysetfeni byly normované do tvaru 0-1
(1 - optimalni funkce). Ze viech hodnot vy-
Setfenych testd byl stanoven index klinic-
kych funkci (N), jehoZ hodnota byla nor-
malizovana na 0-1 (0 — maximalni deficit,
1 — zadny deficit).

Vysetieni magnetickou rezonanci
Véichni Ucastnici studie podstoupili vyset-
fenf magnetickou rezonanci na systému Sie-
mens Trio Tim s magnetickym polem 3T.

Pro mérenifunke¢niaktivity byla pouzita sek-
vence gradientniho echa s rychlym nabérem
dat pomoci echo-planar-imaging (GE-EPI).
Sekvence méla tyto hlavni parametry: pro-
storové rozliseni 3 X 3 x 3 mm?, 35 axidlnich
vrstev, repeti¢ni ¢as (Casové rozliseni) TR=2s,
echo ¢as TE = 30 ms, sklapéci Uhel excitac-
niho radio-frekvencniho (RF) pulzu 70° Sitku
pasma BW = 2 232 Hz/pixel, 600 ¢asovych
vzorkd, celkovy ¢as méfeni 20 min.

Vysetfeni bylo provedeno ,event rela-
ted” schématem stimulace. Pfi vyhodnoceni
byla sledovana konektivita tff vytipovanych
oblasti pfi provadéni jednoduché moto-
rické ulohy (flexe a extenze metakarpofa-
langarnich kloubU), a to v posloupnosti R-LR
(prava a nésledné leva a prava ruka) a L-RL
(levd a nasledné prava ruka a levé ruka).
Namérené MR obrazy byly zpracovany
v programu — Statistical Parametric Mapping
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Schéma 1. Stanoveny neuronalni model.

SMA (suplementérni motoricka area) ovliv-
nuje obé primarni motorické oblasti, leva

a prava primarni motoricka oblast se ovliviujf
navzajem. Cislice u kruhd vyjadtuiji silu ,self-
-couplingu’, ¢islice u spojnice sflu propojenf
mezi oblastmi. Na obrazku je SMA schema-
ticky zobrazena jako jedno aktiva¢ni misto
(totozné pro levou a pravou hemisféru).

(SPM 8), a to metodou Dynamic Causal Mo-
delling (DCM). Béhem pre-processingu byla
provedena korekce pohybovych artefaktd
(realignment), ¢asova korekce ndbéru vrs-
tev (slice timing), normalizace do standard-

S

3
W

o
|

Obr. 1. Vlevo detekce aktivovanych oblasti (prahovana statistickd parametrickd mapa
pro skupinovy pridmér, barevnd skala odpovida Z-skére).

Vpravo vytipované oblasti v modelu mozku.

niho prostoru MNI-152 a vyhlazeni (Gauss
filter s jadrem 8 mm). Efektivni konektivita
byla ur¢ovana dle predem stanoveného mo-
delu, a to mezi SMA (suplementéarni moto-
rickd area) a M1L (primarni motoricka area
vpravo, ovladajici hybnost levé poloviny
téla) a MIR (primarni motoricka area vlevo,
ovlddajici hybnost pravé poloviny téla) —
schéma 1. Motorické oblasti byly identifiko-
vany dle soufadnic v normalizovaném pro-
storu MNI-152 a spravna lokalizace ovéfena
v programu Marina [15] - obr. 1.

Po zpracovani obrazl a manualnf detekci
vybranych oblasti byly vygenerovany sily ko-

nektivity uréenych oblasti (uvedeno v Hz)
se dvema zékladnimi otdzkami: a) jak SMA
ovliviuje obé primarni motorické oblasti
a b) jak se tyto oblasti ovliviuji navzajem
(schéma 1). Dale byly vypocitany hodnoty
tzv. self-couplingu, tedy jak dané oblasti
LHumi” ¢ aktivuji sebe sama. Polarita hodnot
poukazuje na smer ovlivhovani jednotlivych
oblasti. Ukdzka vystupu je na schéma 1.

Terapie

Ucastnici studie podstoupili dvoumési¢ni
program Motorické programy aktivujici te-
rapie (jedna hodina terapie, dvakrat tydné,

Tab. 2. Porovnani klinickych testd nemocnych s RS pred a po terapii.
Ve sloupci t-test tucné vyznaceny statisticky vyznamné p-hodnoty bez H-B korekce, ve sloupci H-B tu¢né vyznaceny nové hladiny vy-
znamnosti, které jsou vetsi nez p hodnoty t-testu, tzn. statisticky vyznamné vysledky po H-B korekci.
1. vysetieni 2. vysetfeni t-test H-B
Hodnoty klinickych testd 4 i
y Kinicy Y pramér SD pramér SD p hodnota nova hIadlna.
vyznamnosti
N ; LHK 0910 0,051 0,948 0,030 0,02504 0,00417
tres
e PHK 0917 0,048 0934 0,043 013454 0,05000
LHK 0,681 0,107 0,767 0,095 0,04207 0,02500
A\ diadocho-kinéza
y PHK 0,677 0,109 0,771 0,097 0,00741 0,00714
LHK 0,740 0,095 0,844 0,090 0,01704 0,01250
v taxe
stee PHK 0,708 0,093 0,823 0,130 0,00984 0,00833
LHK 0,888 0,067 0,948 0,048 0,01334 0,01000
N motricity index
PHK 0,888 0,077 0,944 0,044 0,00420 0,00625
. T o p— LHK 0,729 0,075 0946 0,052 0,00001 0,00500
e scale PHK 0,738 0,077 0,938 0,036 <0,00001 0,00417
N, index pro funkci LHK N prameér LHK 0,789 0,033 0,890 0,037 0,00003 0,00556
N, index pro funkci PHK N pramér PHK 0,786 0,035 0,882 0,049 <0,00001 0,00454
H-B — Holmova-Bonferroniho korekce, LHK - leva hornf koncetina, N — normovany tvar, PHK — prava horni koncetina, SD — smérodatna odchylka.
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Tab. 3. Efektivni konektivita — porovnani nemocnych s kontrolami - 1. vysetieni.
Ve sloupci Wilcoxon test tu¢né vyznaceny statisticky vyznamné p hodnoty bez H-B korekce.
Text v tmave zelenych policcich — vliv suplementarni motorické arey na primarni motorické arey. Text v sedych poli¢cich — vzéjemné
ovlivhovani primarnich motorickych oblasti.
RS Kontroly Dv_ouvyberovy H-B
L B Wilcoxon test
Hodnoty klinickych testd hiadi
median (Hz) IQR median (Hz) IQR p hodnota n9va adina
vyznamnosti
SMA LHK -1,00 0,12 0,12 0,47 0,7461 04362
PHK -1,00 0,26 0,26 045 0,1359 0,0042
SMA X M1L
il LHK -0,57 017 017 0,09 0,6514 0,0083
PHK -0,51 0,11 on 0,54 0,4362 0,0072
LHK G o 2,53 0,821 00045
MI1L x M1R
PHK P o 0,59 0,0399 00038
LHK 0 S 061 09309 00250
MIR x M1L
PHK 000 162 145 02973 0,0056
i LHK -0,52 0,09 0,09 0,08 0,2124 0,0050
PHK -0,57 0,24 0,24 0,13 0,6664 0,0100
LHK 0,16 0,16 0,46 0,0053 0,0036
SMA x M1R
PHK 1,36 0,50 0,50 117 09314 0,0500
H-B — Holmova-Bonferroniho korekce, IOR — mezikvartilové rozpéti, LHK - leva horni koncetina, M1L — primarni motoricka area vpravo, M1R — pri-
marni motorickd area vlevo, PHK — pravé hornf koncetina, RS — roztrousena sklerdza, SMA — suplementarni motoricka area.

dva mésice). V terapii se kombinaci vhod-
nych podnétl v pozicich jednoduché fady
modelovych situaci — sedu, vstavani ze sedu,
stoje, nakroku a chlize — aktivuji motorické
programy, které spousti pozadované moto-
rické funkce provazené kvalitativné sprav-
nymi svalovymi souhrami v celém pohybo-
vém aparatu [14].

Statisticka analyza

Pro analyzu klinickych funkci byl pouzit pa-
rovy t-test. Pro vysledky efektivnich konek-
tivit byl s ohledem na poruseni normality
téchto dat (vyssi pocet nulovych hodnot
v datech) pouzit dvouvybérovy a parovy
Wilcoxondv test. Pro popis dat byl v tomto
pfipadé misto prliméru a smérodatnych od-
chylek vyuzit median a mezikvartilové roz-
péti. Pro mnohacetnd porovnani byly téz
stanoveny nové hladiny signifikance dle Hol-
movy-Bonferroniho (H-B) korekce.

Vysledky

Klinické testy

V tab. 2 Ize sledovat zménu parametrl po
terapii u viech vysetfovanych. Rozdily mezi
jednotlivymi vysetfenimi (kromé tiesu pro

pravou horni koncetinu (PHK)) jsou vysoce
signifikantnf (vindexu pro levou horni konce-
tinu (LHK) p = 0,00003, pro PHK p < 0,00001).
Pfi upravené hladiné vyznamnosti pro mno-
hacetna porovnani zlstaly tyto hodnoty sig-
nifikantni, nékteré jednotlivé testy (pro tres,
diadochokinézu a taxi) se pohybovaly tésné
nad hranicf vyznamnosti.

Analyza konektivity

Porovnani subjektl z experimentdlni (ne-
mocni s RS) a kontrolni skupiny (zdravi dob-
rovolnici) je zobrazeno v tab. 3. Z druhého
a sedmého fadku tabulky Ize vysledovat
silnou konektivitu mezi SMA a obéma pri-
marnimi motorickymi oblastmi (hodnoty
blizké 1), u nemocnych jsou sily konektivit
celkové vyssi (hodnoty blizké 1). Signifikantni
vysledky dokumentuje vyznamné nizka
hodnota p pro vazbu M1L a M1R pro PHK
(p =0,03) a SMA x M1R pro LHK (p = 0,005).
Po H-B korekci ovsem tyto hodnoty jiz signi-
fikantni nejsou. Mezi levou a pravou primarni
motorickou areou jsou tato ¢isla mnohem
blizsi nule — nebyla tedy prokdzéna pfima
vzajemna konektivita téchto oblasti na po-
dobné urovni jako v pfipadé SMA.

Tab. 4 ukazuje porovnani konektivity pfed
terapif a po ni. Ukazuje se, 7e 7Zddnd hodnota
popisujici zménu sily efektivni konektivity
(pravy sloupec) neni signifikantni. Na rozdil
od ostatnich tabulek nebyla provedena H-B
korekce (véechny p-hodnoty jsou vysoké).
PHK (p = 0,13), SMA X M1L pro PHK (p = 0,17)
a predevsim u SMA X M1R pro LHK (p = 0,07).

V tab. 5 je zaznamendno porovnan{ zdra-
vych a nemocnych Ucastnikl v druhém vy-
Setfent. Signifikantni vysledky (pro self-coupl-
ing SMA a M1R) po H-B korekci nejsou statis-
ticky vyznamné.

Diskuze

Ucinnost terapie, kterou nemocni podstou-
pili ve studii, byla jiz ovéfena v nékolika pred-
chozich studiich [16-18]. Analyza efektivni
konektivity byla zvolena jako pomérné ino-
vativni nastroj pro prlkaz funkéniho pro-
pojeni jednotlivych oblasti (v literature se
neobjevuje mnoho studif sledujicich prave
efektivni konektivitu). V této studii jsme
chtéli ovéfit, zda by byla vhodnym nastrojem
pro prokazani neuroplastickych zmén po te-
rapii (bude-li efektivni konektivita citlivejsi ke
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Tab. 4. Efektivni konektivita — hodnoceni zmén po terapii u nemocnych.
Text v tmaveé zelenych policcich — vliv suplementarni motorické arey na primarni motorické arey. Text v sedych poli¢cich — vzéjemné
ovlivhiovani primarnich motorickych oblasti.

1. vysetieni 2. vysetieni Parovy
Sila vazby VY VY Wilcoxon test
median (Hz) IQR median (Hz) IQR p hodnota

LHK -1,00 0,12 -0,85 0,22 0,5703
SMA

PHK -1,00 0,26 -0,82 0,14 0,1386

LHK 1,28 1,24 1,38 0,43 0,8203
SMA x M1L

PHK 64 2,36 0,50 0,1730
ML LHK -0,57 0,17 -0,56 0,18 0,4102

PHK 0,51 0,11 -0,49 0,31 0,9056

LHK 1,39 0,3750
MIL X M1R

PHK 0,47 0,8657

LHK 0,65 0,9453
M1R x M1L

PHK 0,00 0,7353

LHK 0,16 0,4258
M1R

PHK 011 0,3139

LHK 0,83 0,0742
SMA x M1R

PHK 0,80 0,7794

IQR - mezikvartilové rozpéti, LHK — leva hornf koncetina, M1L — primarni motoricka area vpravo, M1R — primarni motoricka area vlevo, PHK - prava
horni koncetina, SMA — suplementéarni motoricka area.

Tab. 5. Efektivni konektivita — porovnani nemocnych s kontrolami - 2. vysetteni.

Ve sloupci Wilcoxon test tu¢né vyznaceny statisticky vyznamné p hodnoty bez H-B korekce.

Text v tmave zelenych policcich — vliv suplementarni motorické arey na primarni motorické arey. Text v sedych poli¢cich — vzéjemné
ovlivhiovani primarnich motorickych oblasti.

RS Kontroly Dvpuvyberovy H-B
; Wilcoxon test
Sila vazby nova hladina
median (Hz) IQR median (Hz) IQR p hodnota vjznamnost
SMA LHK -0,82 0,14 -094 0,18 0,0134 0,0036
PHK -0,85 0,22 -1,00 016 0,3772 0,0056
SMA X M1L
PHK 043 2,10 2,6 0,5365 0,0071
MIL LHK -0,49 0,31 -0,28 0,54 0,7239 0,0125
PHK -0,56 0,18 -0,51 0,36 0,2509 0,0050
MIL x M1R
MIR x M1L
i LHK -0,54 omn -0,57 0,16 0,691 0,0100
PHK -05 0,16 -0,31 0,64 0,0469 0,0038
LHK 12 | oso | | e 07911 00250

SMA X m1R

H-B — Holm-Bonferroniho korekce, IOR — mezikvartilové rozpéti, LHK — leva horni koncetina, m1L — primdrni motorickd area vpravo, m1R — primarnf
motoricka area vlevo, PHK — prava horni koncetina, SMA — suplementéarni motoricka area.
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zméndm nez samotné zmény mozkové ak-
tivace ¢i propojeni na strukturdlni drovni —
Tracked Based Spatial Statistics). Oveéfovany
anatomicky model byl stanoven na zékladé
predchozi klinické prace (u nemocnych s RS),
kdy SMA byly pfi motorickém Ukolu Iépe in-
terhemisferdiné propojeny nez premoto-
rické oblasti a doslo k vétsi zméné jejich ak-
tivace po terapii [19]. Byly zde pozorovany
také vztahy mezi dalsimi strukturami (moze-
Cek, primdrni senzomotoricky kortex), ndmi
pozorované vazby se viak v pfedeslé studii
projevily jako nejsilngjsi.

Dalsi studie [20] pracuje s modelem SMA
a primarnich motorickych oblasti pfi pred-
stavé pohybu a pfipravou pohybu pfed jeho
realizaci (u zdravych jedinct). Dle vysledkd
ma SMA velmi silny vliv na primarni moto-
rické oblasti. Pfi (Motorické programy akti-
vujici) terapii se taktéZ pracuje s planovanim
pohybu, jeho predstavou a preciznim nasta-
venim téla pfed samotnym pohybem, proto
byl sledovan pravé vztah mezi SMA a pri-
marnimi motorickymi oblastmi.

Pro zhodnoceni klinickych testl byl v této
studii proveden t-test pro kazdy par sledo-
vanych parametrl, pficemz témér vsechny
p-hodnoty vysly statisticky signifikantni
na hladiné vyznamnosti 0,05. Avsak z du-
vodu mozného zvyseni pravdépodobnosti
chyby prvniho druhu u mnohacetnych tes-
tovani byly tyto p-hodnoty srovnany s ko-
rigovanymi hladinami vyznamnosti po H-B
korekci. V indexu funkce ruky (pro obé kon-
Cetiny) zGstaly vysledky signifikantnfi po ko-
rekci (tab. 2). U jednotlivych klinickych testd
(kromé Modified Ashworth Scale) se p-hod-
noty po korekci staly nesignifikantnimi, avsak
korigovanou hladinu vyznamnosti prekro-
cily jen velmi slabé (vzdy o méné nez 0,02).
Vezmeme-li v Uvahu, Ze studie je designo-
vana jako pilotni, obsahuje 12 pozorovani
(coz ¢inf statistické testy citlivé jen k velmi
vyraznym zménam), a ze H-B korekce je po-
mérné konzervativn{ statistickd metoda,
mzeme predpokladat, ze vsechny zmény
okolo hranice vyznamnosti — byt nynf nesig-
nifikantni — by na vétsim poctu pozorovani
a pri samostatném testovani vysly statisticky
vyznamné.

Ve vysledcich efektivnich konektivit se
vsak neprokézaly velké zmény (zejména po
korekci pro mnohacetnad pozorovani), nic-
méné z vysledkd Ize vypozorovat pokles
véech hodnot medidnd po terapii (tab. 4). Pfi
Jself-couplingu” by se toto dalo vysvétlit sni-
Zenim deaktivace motorickych oblasti, tedy
priblizenim se hodnotam zdravych kontrol.

U vazby mezi jednotlivymi oblastmi pozo-
rujeme také mirné snizenf sily vazby. To Ize
interpretovat tim, ze nemocni po terapii jiz
nepotiebuji tak silnou konektivitu oblastf
pro provedeni daného motorického Ukolu.
Posun k vy$sim hodnotdm efektivni konek-
tivity u nemocnych s RS prokézali Leavitt et
al [21], tedy snizenf sily efektivni konektivity
Ize v tomto smyslu interpretovat jako ten-
denci ke zlepseni stavu.

V' porovnani nemocnych se zdravymi
dobrovolniky byla zjisténa silnd efektivni ko-
nektivita predevsim mezi suplementarni
motorickou oblastia primarnim motorickym
centrem vpravo, a zaroven pouze O Néco
slabsf konektivitu do kontralaterdlniho cen-
tra, a to u zdravych jedincd i pacientl s RS.
Z vysledki Ize tedy odvodit, Ze s motoric-
kou aktivacf jedné strany téla je s SMA oka-
mzité (ve stejny casovy moment) aktivovano
i kontralateraInf primarni motorické centrum.
Tyto hodnoty by bylo nutné ovéfit na vétsim
vzorku, protoze po H-B korekdi jejich signifi-
kance nebyla prokédzana.

Srovnani zdravych kontrol a nemocnych
s RS po terapii neprokazalo pfiblizenihodnot
nemocnych k hodnotdm zdravych kontrol.

Tedy zatimco v klinickych testech doslo
po Motorické programy aktivujici terapii
k jasnym zmeénam, u efektivnich konektivit
tyto zmeény nebyly vyznamné. To mohlo byt
zapfic¢inéno pouZitim méné senzitivnich ne-
parametrickych statistickych metod, které
ovéem byly nezbytnosti u rezonancnich
dat, jez (na rozdil od pouzitych klinickych
testl) nemaji normalni rozlozenf a vyskytuji
se v nich nulové hodnoty. Zmény efektivnf
konektivity nejsou zfejmé tak markantni, aby
je dokazaly zachytit tyto slabé statistické
testy.

Zasadni roli pfi prokazovani efektivity te-
rapie ma jisté i velikost zkoumaného popu-
la¢niho vzorku. Zmény by bylo nutné po-
tvrdit ¢i vyvratit na rozsahlejsim souboru
Ucastnikd. Naskyta se i dalsi zasadni otdzka,
a to nakolik je analyza efektivnich konekti-
vit vhodnym nastrojem objektivizace moz-
kové plasticity u pacientl. Jako uzite¢ny
nastroj pro srovnani se zdravymi kontro-
lami vsak jiz v nékolika studiich pouzita
byla [22-23], coz je jisté motivaci pro jeho
dalsi ovéreni v pfipadé rozséhlejsi longitu-
dindlnf studie. Taktéz by bylo zajimavé oveé-
fit jiny model kortikalnf i subkortikdlni efek-
tivni konektivity, kde mdzeme tusit velky
vliv fyzioterapie (posturdlnf funkce, koordi-
nace, stabilita — tedy predevsim cereberalni
spoje).

Zaveér

Analyza efektivnich konektivit je jedna z cest
k objektivizaci mozkové plasticity, a to neje-
nom z anatomického, ale predevsim z funk-
¢niho hlediska. V této pilotni studii byl pro-
kadzan vliv fyzioterapie na klinické funkce,
zmeény efektivni konektivity by viak bylo
nutné potvrdit (¢ vyvratit) na vétsim vzorku
populace.
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Projekt ncRNAPain

Radi bychom vas informovali o projektu ncRNAPain, ktery bude zkoumat ncRNAs specificky u vybranych klinickych jednotek provézenych
neuropatickou bolesti — zejména u bolestivé diabetické neuropatie (pDPN), traumatickych neuropatif a chronického regionélniho boles-
tivého syndromu (CRPS) s cilem ziskat poznatky o mechanizmech chronické bolesti.

Na zakladé porozuméni mechanizml indukce a udrzeni chronické bolesti a pfenosu vysledkd preklinického a klinického vyzkumu do
klinické praxe zlepsf kvalitu Zivota nemocnych a snizi celospolecenskou z&téz zplsobenou chronickou bolesti v Evropé.

Projekt je podporovan ze 7. rdmcového programu EU, na kterém se podili fada center ostatnich evropskych zemf (Dansko, Francie, Né-
mecko, Rakousko, Velkd Briténie) a Izraele.
Trvani projektu: 1. 11. 2013-31. 10. 2017.

Kteff pacienti a zdravi dobrovolnici se mohou Ucastnit vyzkumu?

+ pacienti s cukrovkou 1. nebo 2. typu a bolestivou nebo nebolestivou formou diabetické neuropatie (at uz prokazanou nebo pfi pode-
zreni na tuto komplikaci cukrovky),

+ pacienti s poranénim periferniho nervu déle nez 3 mésice od Urazu,

« zdravi dobrovolnici netrpici chronickou bolesti ve véku 40-70 let.

Vyzkum bude probihat v 1. fazi na Neurologické klinice Fakultni nemocnice Brno.

Pro vice informaci o projektu a pro ovéreni vhodnosti kandidata k Gcasti ve studii, kontaktujte prosim:

Jana Novohradska

laborantka

E-mail: neuropain@seznam.cz

Telefon: +420 733 165 191

Pacienttim a dobrovolnikdm ucast v projektu umozni kromeé podilenf se na zajimavém a spickovém vyzkumu, jehoz vysledky mohou za-
sadné ovlivnit Ié¢bu chronické bolesti, také upfesnéni stupné a typu postizeni perifernich nervd a v pripadé zajmu zejména u bolestivé
formy nasledna konzultace stran optimalni écby.

prof. MUDr. Josef Bednarik, CSc,, FCMA
garant projektu
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