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CONTROVERSIES KONTROVERZE

Jsou nemotorické projevy Parkinsonovy nemoci 
indikací k léčbě pomocí hluboké mozkové 
stimulace subthalamických jader? 
Standardním způsobem testování efektivity 

této léčby jsou změny v motorických sub-

škálách UPDRS; a to při úzu indikace hlu-

boké mozkové stimulace (DBS) až po vy-

čerpání možností farmakologické léčby. 

V takovéto situaci motorická symp tomatika 

(ON-OFF fl uktuace, dyskineze, freezing, po-

rucha chůze, pády) natolik dominuje klinic-

kému obrazu, že tzv. nonmotorické příznaky 

jsou vnímány jako druhotné. Naopak, non-

motorické (nikoliv premotorické) příznaky 

mnohdy obtěžují pa cienta více a výrazněji 

než motorické ve stadiu, kdy lze léčbou do-

sáhnout ještě uspokojivé kompenzace mo-

torických příznaků, nebo když se fl uktuace 

teprve primomanifestují. Z tohoto důvodu 

se pravděpodobně o ovlivnění nonmotoric-

kých příznaků pomocí DBS donedávna dis-

kutovalo jen okrajově.

Situace se určitým způsobem změnila 

poté, co byly v roce 2013 publikovány vý-

sledky tzv. EARLYstim studie [1]. V této multi-

centrické studii bylo sledováno 251 pa cientů 

ve stadiu „počínajících motorických kompli-

kací“. U 124 pa cientů byla provedena implan-

tace systému DBS, u 127 bylo pokračováno 

v medikamentózní léčbě. Klíčovým kritériem 

k zařazení byly tyto parametry: „trvání ne-

moci 4 roky a déle“ a zároveň „přítomnost 

fl uktuací a dyskinezí po dobu nejméně tří 

let“. Hlavním hodnotícím kritériem v EARLYs-

tim studii byla změna celkového skóre dotaz-

níku PDQ-39, který je složen z osmi domén: 

Pohyblivost a Běžné den ní čin nosti jsou jed-

noznačně motorické (16 odpovědí), domény 

Emoční, Kognitivní funkce a Tělesný dys-

komfort jsou jednoznačně nonmotorické 

(13 odpovědí); Stigmatizace, Sociální pod-

pora a Komunikační funkce jsou nazývány 

holistické [2]. Tak jako tak, poměr odpovědí 

v defi novatelných doménách je téměř vy-

rovnaný (16 : 13 ve prospěch motorických 

domén). Autoři studie EARLYStim ve svém 

závěrečném reportu konstatovali statisticky 

významné zlepšení celkového skóre dotaz-

níku PDQ-39 ve skupině pa cientů léčených 

DBS ve srovnání s pa cienty léčenými medi-

kamentózně. Autoři v diskuzi konstatovali 

signifi kantní zlepšení nonmotorických domén, 

tedy „nonmotorických příznaků“ ve skupině 

pa cientů léčených pomocí DBS. Výsledky celé 

studie podrobili o půl roku později další dů-

kladné analýze Deuschl s Agidem [3], kteří 

ještě více do detailu rozebrali efekt DBS 

v jednotlivých doménách PDQ-39 a doku-

mentovali jej novým názorným pavučino-

vým grafem. Na závěr své analýzy nejen 

uvedli, že studie přinesla koherentní důkazy 

o efektivitě léčby pomocí DBS subthalamic-

kých jader ve všech důležitých motorických, 

nonmotorických i holistických doménách, 

ale zmínili se i o možnosti pozitivního ovliv-

nění průběhu nemoci jako takové.

Pravděpodobně právě tato sekundární 

analýza výsledků studie EARLYStim podnítila 

studijní skupinu zaměřenou na kontrolu non-

motorických příznaků Parkinsonovy nemoci 

(IPMDS Non-Motor Symp toms Study Group) 

k designu rychlé, „registrové“, tedy vlastně re-

trospektivní studie zaměřené na krátkodobý 

a střednědobý efekt DBS na nonmotorické 

příznaky [4]. Na rozdíl od studie EARLYstim 

byly v tomto protokolu kalkulovány průměry 

intraindividuálních rozdílů skóre škály NMSS 

(Non-Motor Symp toms Scale) znázorněné 

opět pomocí pavučinového grafu. I v této re-

trospektivní studii byl pozitivní efekt DBS na 

nonmotorické funkce přesvědčivě prokázán, 

byť populace zařazená do této studie se li-

šila od populace ve studii EARLYstim, a i k de-

signu této retrospektivní studie lze mít nepo-

chybně četné výhrady.

Můžeme tedy v současné době říci, že 

existuje solidní, na důkazech založená evi-

dence efektivity léčby nonmotorických 

příznaků pomocí DBS? Domnívám se, že 

ano. Výše uvedené dvě studie tomuto faktu 

minimálně velmi silně nasvědčují, jak opa-

trně konstatuje i přehled publikovaný na jaře 

roku 2015 [5]. Lze ale v současné době říci, 

že nemotorické příznaky „per se“ jsou indikací 

k léčbě pomocí DBS? To, obávám se, není 

otázka, na kterou můžeme jednoznačně od-

povědět. Primárně asi nelze separovat pří-

znaky motorické od nonmotorických, ze-

jména při léčbě pomocí DBS. Otázka by tedy 

měla znít: Jsou izolované nonmotorické pří-

znaky Parkinsonovy nemoci indikací k léčbě 

DBS? Tady se pochopitelně ocitáme na velmi 

tenkém ledě, neboť přítomnost nonmoto-

rických příznaků není (alespoň zatím) do-

statečným podkladem k defi nitivní klinické 

dia gnóze Parkinsonovy nemoci. Patrně lze 

spíše otázku transformovat do jiného, odpo-

věditelného znění: Má být léčba pomocí DBS 

volena i v případě takového stadia Parkinso-

novy nemoci, kdy mohou nonmotorické pří-

znaky převažovat a pa cienta obtěžovat více 

než příznaky motorické? Pravděpodobně 

můžeme odpovědět ANO, byť se Marwan 

Hariz (londýnský neurochirurg specializo-

vaný na DBS a mimořádně nadaný glosátor 

neurovědního dění) ještě před třemi lety sta-

věl k této možnosti spíše rezervovaně [6].
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