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Bevezetés

1.1. A kutatas elozményei, irodalmi hattér

A Parkison-kort, James Parkinson irta le 1817-ben és “shaking Palsy” (remegd bénulés)
kifejezéssel ismertette. A Parkinson-kor a bazélis ganglionokat érintd progressziv,

degenerativ megbetegedés.

A Parkinson-kor alapvetd biokémiai oka a striatum és mas bazalis ganglion magok
dopamin hianyan alapul, ami a substantia nigra pars kompakta dopaminerg sejtjeinek

hianya kovetkeztében jon 1étre.

A Parkinson-kor kardinalis klinikai tlinetei a nyugalmi remegés, merevség, bradykinesia
/akinézia €és a posturdlis instabilitds. Emellett szdmtalan mas motoros, és nem motoros

tiinet tarsulhat, mely a betegség id6tartamtol, lefolydsatol és kezelésétol fligg.

2. Epidemiologia

Széles korben elterjedt betegségrdl van szo, pl. az USA-ban a prevalenciaja 100-250 /100
000, Kinaban 1,7 /100 (95 % CI 1,5-1,9; életkor >65 év) koriil mozog. Prevalencidjat
szocialis és gazdasagi tényezOk is befolydsolhatjak. Az incidentia, a legérzékenyebb

indikator, az USA-ban 20.5/100 000 koriil van.

3. Diagnosztika
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Jelenleg a Parkinson-kor diagndézisa a korelézményen ¢&és a neurologiai fizikalis
vizsgalaton alapszik. Legtobbszor a kezdeti tiinetek enyhék, ami neheziti a korkép
felismeréset, ezért néha sziikséges a beteg ismételt vizsgalata, miel6tt kimondhatjuk a

végleges diagnoézist.

4. Terapias lehetoségek

o (Gyogyszer
o Sebészeti
0 Stereotaxias ablatio: pallidotomia, thalamotomia, Subthalamic nucleus
(STN) ablatio
O Subthalamic nucleus (STN)-, Thalamic nucleus ventral intermedius
(Vim)-, Globus pallidum pars interna (Gpi)- DBS (deep brain
stimulation — mély agy elektrodas ingerlés) .

e Kutatas és értékelés alatt levok

5. Miitéti kezelés

Ugyan a Parkinson-kor kezelésben az egyénre szabott gyogyszeres terapiat tartjuk
elsddlegesnek, mégis szamos koriilmény a sebészi beavatkozast teszi sziikségess¢, amit
az alabbi tényezdkkel magyardzunk. 1/. A gydgyszeres kezelés egy bizonyos id6 elteltével
elégtelenné valik. 2/. Az 1j idegsebészeti modszerek, a képalkotd un. “brain imaging”
technikdk, a neurophysiologiai monitorozasi (microelektrodas felvétel) technikak
fejlodése a funkcionalis idegsebészeti beavatkozdsokat még pontosabba, és

biztonsagosabba tették. 3/. A bazalis ganglionok anatomidjanak, kapcsolatrendszerének,
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crer

mikodésének ¢és pathophysiologidjanak megismerése, kiilonosen a kisérletesen
primateseken MPTP-vel (1-methyl-4-phenyl-1, 2, 3, 6 -tetrahydropyridin) eldidézett
parkinsonismus soran tett megfigyelések, valamint az agy mélyelektrodas ingerlés (DBS)
technikai fejlodése tovabbi tudoményos adatokkal szolgaltak a mitéti kezelés
eldmozditasahoz, és 1j terdpias lehetdségeket teremtettek. Végiil a legjabb klinikai
eredmények is arra utalnak, hogy a mitéti kezelés atiité ¢életmindség javulast

eredményezett a Parkinson-koérban szenvedd betegek szdmara.

Idealis koriilmények kozott az alabbi betegeknek ajanlhatunk miitéti megoldast.

e bizonyitottan idiopathids Parkinson-kor,

e relativ fiatal életkorta (<70 év),

e a parkinsonos tiinetek kezdetben jol reagalnak L-dopa kezelésre, majd ennek ellenére
a tiinetek ismét feler6s6dnek,

e gybdgyszer okozta dyskinesia, vagy merevség, remegés, bradykinesis, jaras/és
posturalis zavarok jellemzik,

e intakt kognitiv miikodések bizonyithatok.

. Célkitiuzések

1. Ablativ (pallidotomia, pallidothalamotomia) és neurostimulaciés (STN-DBS) miitétek
Parkinson-koros betegek motoros funkciojara kifejtett hatdsanak vizsgalata.
2. Neurostimulacids (STN-DBS) miitétek Parkinson-koros betegek kognitiv funkcidjara

kifejtett hatdsdnak vizsgalata.
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3. Parkinson-kéros betegeken végzett ablativ (pallidotomia, pallidothalamotomia) és
neurostimulacidos (STN-DBS) miitétek kéziigyességet igénylo feladatok kivitelezési
idejere kifejtett hatdsanak vizsgalata.

4. Agyi metabolitok vizsgalata neurostimulaciéval (STN-DBS) kezelt Parkinson-koros
betegekben proton MR spektroszkopiaval (*H-MRS).

5. Van-e osszefiiggés a stimulacidos miitét hatdsara bekovetkezd klinikai tiinetekben

észlelt javulas és az agyi metabolitoknak aranyaiban bekdvetkezett valtozasok kozott.

7. Beteg monitorozas

7.1. Motoros funkcioértékelés

7.1.1. Fahn Tolosa Marin teszt

Tanulméanyunkban a Fahn, Tolosa, Marin osztalyozasi skala “B” részének feladataira
alapozott kivitelezési idoket hasonlitottuk 6ssze a miitét eldtt és utdn. A kéziigyességet
igényld feladatok kivitelezési idejét minden esetben méasodperc pontossaggal, stopper

oOra segitségével mértiik.

7.1.2. Unified Parkinson Disease Rating Scale — Motor Examination subscore —
(UPDRS- part III)

A UPRDS a motoros funcki6 altalanos felmérésére szolgal (maximum 108 pont):

tobbek kozott a kézmozgast, remegést, jarast, allast, beszédet, merevséget vizsgaljuk.

Normalis esetben 4, a legsulyosabban 0 pont adhato.
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7.2. Kognitiv funkciok értékelése

Neuropszichologiai tesztek:

* Mini Mental State Examination (MSE)

= Auditory Verbal Learning (AVLT)

= Raven teszt (PRM)

= Bergen teszt (BRFT)

» Montgomery-Asberg Depressio Rating Scale (MADRS)
= Magyar Wechsler Intelligencia Teszt (MAWI)

= Verbalis fluencia

7.3. Proton magneses rezonancias spektroszkopia (*H -MRS)

A 'H-MR Spektroszopia egy non-invaziv vizsgalat, melyet szamos kozponti
idegrendszeri eredetli korfolyamat tanulmanyozdsdban hasznalnak és lehetdséget
teremt egyes agyi metabolitok in vivo mérésére. Parkinson-korban kiilondsen az N-
acetylaspartate (NAA), choline (Cho), creatine (Cr), myoinositol (My),
phosphocreatine (PCr) és laktat szintek meghatarozédsa birhat jelentdséggel. A Cho
(megvaltozott sejtmembran szintézis és lebomlas soran lathato choline valtozas) és Cr
(ez a legfontosabb metabolit az energiatermelés sordn, ezért csokkent szintje az
elégtelen anyagcsere indikatora lehet) minden idegrendszeri sejtben megtalalthatd. Az
NAA csak ¢és kizardlag az életképes idegsejtekben detektalhato és ezért az idegsejt

karosodas kimutatasara hasznalhatjuk.
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8. Beteganyag és modszer

8.1. Pallidotomia és pallidothalamotomia hatasa a motoros funkciora és kéziigyességet
igénylo feladatok kivitelezési idejére
Tanulmanyunkban 6sszesen 28 jobbkezes beteg vett részt (atlag €letkor 58,8 + 3,53;
férfi 12, né 16; betegség atlag idétartam 6,5 + 4,5), ebbol 10 betegnél pallidotomiat
(atlag életkor 60,14; betegség atlag idétartam 6,5), 18 betegnél kombinalt
pallidothalamotomiat (atlag életkor 57,6; betegség atlag idtartam 6,5) végeztiink. A

Parkinson-koros betegeket a tlinettan alapjan két csoportba soroltuk.

Csoport a/. azon betegek, akikre elsédlegesen hypo-, akinézis, merevség, on/off

fluktuatio, dopa indukalt dyskinézia volt jellemzd.

Csoport b/. azon betegek, akikre a fenti tliineteken kiviil a végtagremegés is jellemzo

volt.

Az ,,a” csoportba sorolt betegeknél csak pallidotomiat végeztiink, mig a ,,b” csoport

betegeinél a pallidotomiat thalamotomiaval egészitettiik ki.

A motoros funkcié vizsgalatdhoz a UPDRS III., és Fahn, Tolosa, Marin tesztet
alkalmaztuk. A vizsgalatokat a miitét eldtt, valamint a miitét utdni napon, majd 3, 6

hénappal a miitét utan végeztiik el.
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8.2. STN-DBS hatdasa a motoros, kognitiv funkciora és kéziigyességet igénylo feladatok
kivitelezési idejére
A prospektiv tanulmanyunkban 6sszesen 13 (atlag életkor 59,37 + 6,53; férfi 9, n6 4;

betegség atlag idotartam 15,415 £ 5,6) jobb kezes Parkinson-koros beteg szerepel.

A kéziigyességet igényld feladatok kivitelezési idejét és a motoros funkcid vizsgalatat
“on” (L-dopa és gyogyszerszedés mellett, klinikailag “on”), és “off” (12 ora az utolséd
L-dopa és egyéb parkinsonos gyodgyszerszedés utdn, klinikailag “off”) fazisban
végeztiik. A motoros funkcid vizsgédlatdhoz a UPDRS III., és Fahn, Tolosa, Marin
tesztet alkalmaztuk, a kognitiv funkciot pedig az eldzetesen Osszedllitott
neuropszicholdgiai tesztek segitségével értékeltiik. Ezeket a vizsgéalatokat a miitét

eldtt, valamint 3 hoénappal a miitét utdn végeztiik.

8.3. 'H- MR Spektroszkopids vizsgalatok

Prospektiv tanulmanyunkban osszesen 13 (atlag életkor 59,3 + 6,5 év; férfi:9, n6:4;

betegség atlag idotartam 15,4 + 5,6 év) jobb kezes Parkinson-koros beteg szerepel.

Meéréslinket az STN-DBS beiiltetésen atesett betegeinken, a bal és jobb globus
pallidusban (Gp) és a bal frontobasalis cortexben (FBC) elhelyezett 2x2x2 cm-es
térfogat egységben (Volume of Interest = VOI) végeztik, single voxel 'H-MRS
eljarassal. A vizsgalathoz a Siemens altal az 1 Teslas scanneréhez gyartott single-
voxel szisztémat alkalmaztuk. A short TE -stimulated echo acquisition mode
(STEAM)- modszert {paraméterek: TR = 2000 ms, TE = 30 ms, TM = 10 ms, 128
scans accumulating for signal averaging, volume of interest (VOI) dimension =

20x20x20 mm, water suppression 35 Hz, acquisition duration = 853 ms} alkalmaztuk,
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mely az agy metabolitok kimutatdsara hasznalt egyik legérzékenyebb technika. A

mérések alapjan az NAA/Cho, NAA/Cr, és Cho/Cr aradnyat hataroztuk meg.

A "H-MRS vizsgalat soran talalt eredményeket (NAA/Cho, NAA/Cr, és Cho/Cr arany)
preoperativ ("off fazis") és 3 honappal a mutét utan (stimulator “off”’-ban, kikapcsolt

allapotban) hasonlitottuk Gssze.

9. Eredmények

9.1. Pallidotomia és pallidothalamotomia hatdsa a motoros funkciora és kéziigyességet
igénylo feladatok kivitelezési idejére
Pallidotomia esetén a kovetkezé eredményeket kaptuk:
A UPDRS - part III: a motoros vizsgalat subscore pontatlaga ,,on” fazisban a
preoperativ 51,2-r61 29,5-re csokkent a 2. postoperativ napon, 26,0-ra 3, €s 6 honappal
a miuitét utan. Ugyanez ,,off” fazisban preoperativ atlagos 64,3 pontrél 31,6-ra

csokkent a 2. postoperativ napon, 26,0-ra a 3, és 6 hdnapos utanvizsgalatkor.

1).- A spirdlrajzolds (nagy- és kisméretli Archimedesi-spiral kovetése) kivitelezési
id6tartama a preoperativ atlagos 42,6 sec-rol, a postoperativ els6 napon 17 sec-ra,
majd miitét utan 3 honappal 15,3 sec-ra, és 6 honappal késobb 13,0 sec-ra rovidiilt. A
két sav kozotti egyenes vonal rajzolds kivitelezési idétartama a preoperativ atlagos
18,6 sec-rol, a postoperativ elsé napon 5,7 sec-ra, majd a mitét utan 3 honappal 5,8
sec-ra, és 6 honappal késobb 4,3 sec-ra rovidiilt. 2).- A kézirds (standard szoveg

leirasa) kivitelezési idejének értékelésékor a kovetkezd eredményeket talaltuk: a
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preoperativ atlagos 22,6 sec-rél, a postoperativ els6 napon 15,0 sec-ra, majd a 3

honapos kovetéskor 14,6 sec-ra, a 6 hénaposnal ez az id6 10,6 sec-ra rovidiilt.

Az észlelt kiillonbségek minden esetben statisztikailag szignifikdnsak volt (Student ,,t”-

proba, P<0.0001).

Kombinalt pallidothalamotomia esetén:

A UPDRS- motoros vizsgalat subscore pontatlaga ,,on” fazisban a preoperativ 43,5-
6l 27,9-re csokkent a 2. postoperativ napon, 22,9-re 3 honappal, és 22,8-ra 6 honappal
a mutét utan. Ugyanez ,,off” fazisban preoperativ atlagos 62,6 pontrél 38,0-ra
csokkent a 2. postoperativ napon, 30,0-ra a 3 honapos, és 31,8-ra 6 hdnapos

utanvizsgalatkor.

1).- A spirdlrajzolds idotartama (nagy- €s kisméretli Archimedesi-spirdl kovetése) a
preoperativ atlagos 16,7 sec-rol, a postoperativ elsé napon 12,6 sec-ra, a 3 honapos
kovetéskor 13,6 sec-ra, a 6 honaposnal 13,8 sec-ra rovidilt. 2).- A két sav kozotti
egyenes vonal rajzoldas kivitelezési idOtartama a preoperativ atlagos 22,5 sec-rol, a
postoperativ elsé napon 14,0 sec-ra, majd a mitét utdn 3 honappal 14,0 sec-ra és 6
hoénappal késobb 15,0 sec-ra rovidiilt. 3). A kézirds (standard szdveg leirasa)
elemzésekor a preoperativ atlagos 25,9 sec, az els6 miitét utani napon 20,3 sec-ra, a 3

hoénapos kovetésnél 21,2 sec-ra, a 6 honaposnal 22,5 sec-ra rovidiilt.

Az észlelt kiillonbségek minden esetben statisztikailag szignifikdnsak voltak (Student

,t7-proba, P<0.001).
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9.2. STN-DBS hatdsa a motoros, kognitiv funkciokra és kéziigyességet igénylo

feladatok kivitelezési idejére

A kéziigyességet igényld feladatok és a motoros funkciok (UPDRS III) felmérése

soran a kovetkezd eredményeket kaptuk:

1)

2)

3)

“On” fazis: a nagymeéretii Archimedesi-spiral rajzolasanak (feladat A) kivitelezési
id6tartama a preoperativ atlagos (gyodgyszer on) 15,3 sec-rol, 3 honappal a miitét
utan (gyogyszer on/DBS on) 8,9 sec-ra rovidiilt. A kisméretii Archimedesi-spiral
rajzoldsanak (feladat B) kivitelezési iddtartama a preoperativ atlagos (gyogyszer
on) 18,5 sec-rol, 3 honappal a miitét utan (gyodgyszer on/DBS on) 10,6 sec-ra
rovidiilt. A két sav kozé huzott egyenes vonal (feladat C) kivitelezési idOtartama a
preoperativ atlagos (gyogyszer on) 9,0 sec-rol, 3 honappal a miitét utan (gyogyszer
on/DBS on) 3,9 sec-ra rovidiilt.

“Off” fazis: a nagyméretii Archimedesi-spiral rajzolasanak (feladat A) kivitelezési
id6tartama a preoperativ atlagos (gyogyszer off) 28,0 sec-rdl, 3 honappal a miitét
utan (gyogyszer off/DBS on) 8,3 sec-ra rovidiilt. A kisméretii Archimedesi-spiral
rajzoldasanak (feladat B) kivitelezési iddtartama a preoperativ atlagos (gyogyszer
off) 30,1 sec-r6l, 3 honappal a miitét utan (gyogyszer oft/DBS on) 10,8 sec-ra
rovidiilt. A két sav kozé huzott egyenes vonal (feladat C) kivitelezési idOtartama a
preoperativ atlagos (gyogyszer off) 24,6 sec-r6l, 3 honappal a miitét utan
(gyogyszer off/DBS on) 3,7 sec-ra rovidiilt.

A kéziras (standard szoveg leirasa) kivitelezési idejének értékelésékor a kdvetkezd
eredményeket talaltuk: , on” fazisban a preoperativ atlagos (gyogyszer on) 32,7
sec-rol, 3 honappal a miitét (gyogyszer on/DBS on) utdn ez az id6 17,8 sec-ra
rovidiilt. ,,off” fazisban pedig a preoperativ atlagos (gyogyszer off) 66,0 sec-rdl, 3

honappal a miitét (gyogyszer off/DBS on) utan ez az id6 16,9 sec-ra rovidiilt.
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Valamennyi értékelt kvalitas esetében (feladat A, B, C és kézirés) a kivitelezési idok

jelentésen csokkentek (Student ,,z” proba, p<0,1).

A UPDRS - part III: a motoros vizsgalat subscore pontatlaga ,,on” fazisban a
preoperativ (gyogyszer on) 57,2/108-r6l 12,6-ra csokkent 3 honappal (gydgyszer on /
DBS on) a miitét utan. Ugyanez ,,off” fazisban a preoperativ (gyogyszer off) atlagos
73,5/108 pontrol 22,5-re csokkent 3 honapos utanvizsgalatkor (gyogyszer off /DBS

on).

,Gyogyszer off/DBS off” fazisban végzett feladatoknal elért eredmények a

preoperative fazisban talalt eredményekhez hasonldak voltak.

Az UPDRS vizsgalt pontértékeiben észlelt kiilonbségek statisztikailag szignifikdnsak

voltak (Student ,,t” proba, ,,on fazis” p=3.0E-07, ,,off fazis” p<0,01 ).

A kognitiv funkcio értékelésére végzett neuropszichologiai tesztek eredményeit a 2.
sz. tablazaton tiintettiik fel. A felmérés soran csak az AVLT eredményei mutattak

szignifikans javulast.

9.3. 'H- MR Spektroszkopids tapasztalatok
'H-MRS vizsgalat soran a kovetkezd eredményeket kaptuk: a bal FBC-ben az
NAA/Cho (stud. “t”:0,046) ¢és NAA/Cr (Student ,,t” préba, p=0,032) arany
szignifikans novekedését, és a Chol/Cr (Student ,,t” préba, p=0,036) arany

szignifikans csokkenését talaltuk a miitét utan. Minden esetben a bal és jobb Gp-ben a
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NAA/Cho arany csokkenését észleltiik, azonban ezek az valtozasok nem voltak

szignifikansak.

Az UPDRS part I1I. teszttel vizsgalva, STN-DBS utan “on” fazisban a preoperativ
atlag (gyogyszer “on’) 57,2/108 pt-rol, 3 honappal a miitét utan (gyogyszer “on”/DBS
“on”) 12,6 pt-ra csokkent. A preoperativ atlag “off” fazisban (gyogyszer “off”)
73,5/108 pt-rol, 22,5 pt-ra csokkent 3 honappal késobb (gydgyszer “off’/DBS “on”).
Gyogyszer “off’/DBS “off” fazisban talalt eredmények hasonléak voltak, mint a

preoperativ “off” fazisban talalt eredmények.

Az UPDRS vizsgalt pontértékeiben észlelt kiilonbségek statisztikailag szignifikdnsak

voltak (Student ,,t” proba, ,,on” fazis p=3.0E-07, ,,off” fazis p<0,01 ).

10. Komplikaciok

l.

Pallidotomia és pallidothalamotomia hatasa a motoros funkciokra és
kéziigyességet igénylo feladatok Kivitelezési idejére

Pallidotomia esetén komplikédcio nem Iépett fel.

Kombinalt pallidothalamotomia utan 5 esetben mulo, és 2 esetben maradando jellegii
komplikaciot (dysarthria, egyensuly zavar, centralis facialis paresis, latens
hemiparesis) észleltiink.

STN-DBS hatasa a motoros és kognitiv funkciokra és kéziigyességet igénylo
feladatok kivitelezési idejére

Egy beteg meghalt a postoperativ iddszakban (4. ho) intracerebralis vérzés miatt. Egy

masik betegnél subcutan seroma alakult ki az IPG beiiltetési helyén. Az IPG-t
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eltavolitottuk, majd 4 hét elteltével a gyulladasos paraméterek ellendrzése utan az
ellenkez6 oldalon tltettiik be sz6védménymentesen.
3. 'H-MR Spektroszkopias vizsgalatok

'H-MR Spektroszkdpids vizsgalat soran komplikacié nem volt.

11. Osszefoglalas

Az a tény, hogy a pallidotomia a remegést nem sziintette olyan hatdsosan, mint a
thalamotomia, kombinalt miitéti eljarasok bevezetését indukalta (Vim, Gpi 1ézionalasok).
A tapasztalatok szerint a kombindlt miitét (pallidothalamotomia) sikeresen enyhiti nem
csak a hyperkinetikus (pl. remegés), hanem a hypokinetikus (merevség, bradykinesia,
jérasi és posturdlis instabilitds) tiineteket is. A pallidotomia hatdsara javul a mozgasok
végrehajtasa (movement tasks), pl. a pronatio, supinatio, az ujjak, a kéz mozgésai
(dexteritas), valamint a kar és kézmozgésok is finomodnak, amely az ipsilateralis oldalon

kevésbé kifejezett, mint a kontralateralis oldalon.

A thalamotomia elsddlegesen a tremor csillapitdsara szolgdl. A miitét a tremor
megsziintetésével a kézirdst, valamint a mindennapi tevékenységekhez sziikséges

kézhasznalatot, kéziigyességet javitja.

Tanulmanyunkban a Fahn, Tolosa, Marin klinikai osztalyozasi skala részfeladataira
alapozva vizsgaltuk a stereotaxids miitétek hatasat. A feladatok végrehajtasi idejét mértiik

a miitét el6tt, majd a miitét utani napon, valamint 3, és 6 honappal a beavatkozasok utan.
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Megallapitottuk, hogy a pallidotomia hatdsara az egyes kéziigyességet igénylo feladatok
kivitelezési ideje szignifikansan lerovidilt. Ez a kézmozgésok felgyorsuldsanak,
finomodéasanak kovetkezménye lehet, ami a merevség és a hypokinézis megsziinésének,
vagy enyhiilésének koszonhetd. A kovetési id6 soran tapasztalt fokozatos, tovabbi
végrehajtasi 1d60 rovidiilés valoszinlileg a mitét utan alkalmazott mozgasterapianak

koszonheto.

Kombinalt ablativ miitétek (pallidothalamotomia) utan a feladatok végrehajtasi ideje nem
rovidiilt le olyan jelentés mértékben, mint a pallidotomia hatdsara. Ezt a jelenséget azzal a
ténnyel magyarazzuk, hogy a kombinalt mitétet tobbnyire sulyos klinikai tlinetekkel bird
Parkinson-koros betegeknél végeztiik el, akiknél a pallidotomia indikdcidjan tilmenden a
tremor is jellemzo tiinet volt. Tovabbi magyardzat lehet az is, hogy a Parkinson-kor
eredetli tremor inkabb nyugalmi jellegli, és akciora nem fokozddik, ezaltal az ilyen jellegii

tremor a végrehajtasi idot csak kevéssé befolyasolhatja.

Eddig kevés adatot kozolték az STN-DBS-nak a kéziras és rajzolas sebességére, gyakorolt
hatasaval kapcsolatban. Prospektiv tanulmanyunk sordn, a preoperativ idészakban ¢és 3
hoénappal a miitét utan mért kivitelezési idoket 6sszehasonlitva vilagosan kimutattuk, hogy
az STN-DBS hatéasara a kéziigyességet igényld feladatok kivételezési ideje jelentdsen
csokkent és a motoros funkciok (UPDRS III, féleg az ujj nyitas/tapogatas, kéz pronatio és
supinatio, a kéznyitas és zaras) szignifikansan javultak. Az STN-DBS-nak a kivitelezési
idék csokkenésére gyakorolt pontos hatasmechanizmusa még nem ismert, azonban ugy
néz ki, mintha kapcsolatban lenne a tiinetek mérséklésével vagy megsziintetésével, a
sebészeti beavatkozasnak koszonhetéen. Ezek a pozitiv elvaltozasok talan kapcsolatban

vannak a motoros funkciok (UPDRS III), elsésorban a bradykinézia, ¢és foleg a kéz
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szekvencialis mozgésainak javulasaval (kéz nyitas €s zaras, kézujj nyitas €s tapogatas, kéz

pronatio €s supinatio).

STN-DBS beiiltetés utan elért motoros funkcidjavulasok megegyeznek a nemzetkdzi
irodalomban, elismert szerzok altal kozolt adatokkal, ahol mar korabban leirtak a motoros
funkcid javulasat az UPDRS III skala alapjan. Sajat vizsgalataink kimutattak, hogy az
STN-DBS nem csak a motoros funkcidt javitja, hanem jelentésen megroviditi bizonyos
kéziigyességet igényld feladatok kivételezési idejét is. Kordbban hasonl6 klinikai javulast

tapasztaltunk pallidotomia és pallidothalamotomia utén is.

A fenti sajat megfigyeléseink tovabba arra is utalnak, hogy a Parkinson-koros betegek
mitéti kezelése nem csupan a jellegzetes klinikai tiineteket csillapitja, hanem a kézzel

végzett feladatok végrehajtasi idejét is szignifikdnsan leroviditi.

Tudomdasunk szerint, ez az elsé vizsgalat, amely STN-DBS hatdsara a 'H-MRS
eredményeket és a klinikai javuldst parhuzamosan vizsgalja. Ezzel a modszerrel STN-
DBS soran kimutattuk, hogy a bal FBC-ben az NAA/Cho és NAA/Cr arany
szignifikansan novekszik, a Cho/Cr arany pedig szignifikdns csokkenést mutat.

Megfigyeltiik azt is, hogy a Gp-ban a NAA/Cho arany csokkenés nem volt szignifikans.

Azokat a mechanizmusokat, amelyek a STN-DBS utdn befolyasolhatjdk a megfigyelt
metabolitok aranyainak a valtozasat még nem ismerjiik. Feltételezziik, hogy a DBS noveli
az idegsejtek anyagcseréjét, vagy valamilyen modon helyreallitja a karosodott idegsejtek

miikodését. Ez klinikailag a motoros és kognitiv funkci6 javulasaban mutatkozik meg.
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Az anyagcsere valtozasok mellett, szignifikdns motoros funkciojavulast figyeltiink meg 3
honappal a mitét utan (UPDRS III) és ezek az eredmények szoros 0sszefiiggést mutattak
a motoros funkcio, elsésorban a bradykinézia javuldsaval. A kognitiv funkcid
értékelésekor, 3 honappal az STN-DBS miitét utan, az AVLT eredmények szignifikdnsan
javultak. A tobbi, altalunk alkalmazott neuropszichologiai tesztvizsgalat eredménye
azonban nem mutatott szignifikdns valtozast a miitét utan. A kognitiv funkcié romlasa
egyrészrél a motoros funkcid zavar, és a visualis-térbeli tajékozodasi funkcid csdokkenés,
masrészrol pedig - az elére haladott életkor miatt - az emléknyom rovidbol hosszatava
memoriaba val6 atalakulasanak zavara, valamint a frontalis, parietalis, €s occipitalis kéreg
dysfunkcidjanak kovetkezménye lehet. A kozolt adatokat figyelembe véve tigy gondoljuk,
hogy az AVLT értékelés sordn észlelt szignifikans javulds az STN-DBS hatasara
bekovetkez6 motoros funkcid javuldssal, és talan az ezzel jardé koncentracio- €s visualis-

térbeli tajékozodasi teljesitmény-javulassal magyarazhato.

Kutatasunk még folyamatban van és egyeldre az esetszam is kevés ahhoz, hogy barmilyen
végleges kovetkeztetést vonhassunk le. Mégis eredményeink azt sugalljak, hogy az
NAA/Cho és az NAA/Cr arany valtozasa kapcsolatban lehet a Parkinson-kéros betegek
STN-DBS utan mutatott klinikai javulasaval. A '"H-MRS vizsgalat segitséget nyujthat a
Parkinson-kor pathofiziologias folyamatainak pontosabb megértésében az NAA/Cho és
NAA/Cr aranyanak a megvaltozasa talan a betegség korlefolyasanak a monitorozasaban is
alkalmazhaté moddszer lehet. Eredményeink alapjan felmeriilhet az is, hogy az NAA/Cho
és NAA/Cr kérgi aranyvaltozasa kovetkeztében a kérgi neuronok funkciondlis zavara is

bekovetkezhet, bar ennek igazolasara tovabbi vizsgalatokra van sziikség.
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12. Elért uj eredmények

1.

Kimutattuk, hogy a pallidotomia hatdsara az egyes kéziligyességet igényld feladatok

kivitelezési ideje szignifikansan lerdvidiilt.

Kombinalt ablativ miitétek (pallido-thalamotomia) utan a feladatok végrehajtasi ideje

nem rovidiilt le olyan jelentds mértékben, mint kizardlag pallidotomia hatasara.

Kimutattuk, hogy az STN-DBS hatidsara a kéziigyességet igényld feladatok
kivételezési ideje szignifikansan csdkkent és a motoros funkciok (UPDRS 111, fdleg az
ujj nyitas/tapogatas, kéz pronatio és supinatio, a kéz nyitas és zards) szignifikansan

javultak.

Eredményeink arra utalnak, hogy a Parkinson-kéros betegek miitéti kezelése nem
csupan a jellegzetes klinikai tiineteket csillapitja, hanem a kézzel végzett feladatok

végrehajtasi idejét is szignifikdnsan leroviditi.

Tudomasunk szerint Magyarorszagon ¢€s taldn a vilagon, ez az elsd vizsgélat, amely
alkalmazza a 'H-MRS vizsgalatot Parkinson-koros betegekben STN-DBS soran, a

klinikai javulés értékelésére €s monitorozasara.

'"H-MRS moddszerrel STN-DBS soran kimutattuk, hogy a bal FBC-ben az NAA/Cho és
NAA/Cr arany szignifikansan novekszik, a Cho/Cr arany pedig szignifikans

csokkenést mutat.
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'H-MRS modszerrel megfigyeltiik azt is, hogy a Gp-ban a NAA/Cho arany csokkenés

nem volt szignifikans.

Kimutattuk, hogy az anyagcsere valtozasok mellett szignifikans motoros
funkcidjavulas figyelheté meg 3 honappal a miitét utan (UPDRS III) és ezek az
eredmények szoros Osszefliggést mutattak a motoros funkcid, elsésorban a

bradykinesia javulasaval.

A kognitiv funkci6 értékelésekor, 3 honappal az STN-DBS miitét utan, az AVLT
eredmények szignifikansan javultak. A tobbi, altalunk alkalmazott neuropszichologiai

tesztvizsgalat eredménye azonban nem mutatott szignifikans valtozast a miitét utan.
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