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1. Bevezetés

A Parkinson-kérban alkalmazott kétoldali szubtalamikus
mélyagyi stimulaci6 (deep brain stimulation, DBS) hatasa a
motoros hélozat dinamikdjara még nem teljesen feltart. A
bradikinézia sulyossdgat jelz6 biomarkerek azonositasa
kulcsfontossagu 1épés az adaptiv DBS kifejlesztésében, amely
tovabb javithatja a szubtalamikus magot célzé funkcionalis
idegsebészeti kezelésben részesiild, eldrehaladott stadiumi
Parkinson-korban szenvedd betegek életmindségét.

A helyi mezdpotenciadlok elemzésén alapuld korabbi kutatdsok
Osszefiiggést mutattak a szubtalamikus magban (subthalamic
nucleus, STN) mérhet6 béta-sav (13—-35 Hz) fokozott spektralis
teljesitménystrtisége és a motoros tiinetek sulyossaga kozott.
Csokkenést figyeltek meg dopaminerg kezelés utan az alacsony
béta-aktivitasban (13-20 Hz) és az egyéni béta-csucs koré
szervezddo szlikebb béta-savban (18-23 Hz) is. A korosan magas
béta-teljesitménysiiriiség elsésorban a bazélis ganglionokra
jellemzd, ugyanakkor a magas béta-aktivitas (21-35 Hz) az STN-
t a primer motoros kéreggel (M1), a premotoros kéreggel
(premotor cortex, PMC), valamint a szupplementer motoros
areaval (SMA) 0Osszekotd hiperdirekt palyan alakul ki, és
els6sorban DBS hatasara mérséklodik.

A Dbéta-oszcillaciokkal ellentétben az M1 szintjén mérhetd
gamma-aktivitas (35-100 Hz, 50-200 Hz vagy akéar 300—400 Hz)
mozgas kozben és DBS hatdsara fokozodik, ami ezen ritmus
dopaminhidnnyal szembeni kompenzacids szerepére utal. A
gamma savon beliil azonositott 60—90 Hz-es oszcillacio koherens



az STN-ben ¢és a  szenzomotoros  kéregben, ¢és
teljesitménysiirlisége levodopa-bevitel vagy STN-stimulacio utan
megnd, valamint mozgas kdzben tovabb fokozodik.

Elektroenkefalografia ~ (EEG) segitségével azonositott
szubtalamo-kortikalis alhalézatok beta- és gamma-oszcillacioi
nagy pontossaggal elore jelezték a kézmozgésok kinematikai
paramétereinek valtozéasat, utalva arra, hogy egy, a haldzati
aktivitds komplex elemzésén alapuld megkozelités hozzajarulhat
az adaptiv stimulacio fejlesztéséhez. Az egyes halozatok béta- és
gamma-oszcillacidinak funkcionélis kapcsoltsadganak, valamint a
spektralis teljesitménystiriiségének mérése a fluktudld ¢és
progressziv  klinikai  allapottal koherens ¢és  optimalis
biomarkerként szolgélhat.

Az alacsony és magas béta-, illetve gamma-sdvok stimulacidval
Osszefliggd valtozasa nem teljesen feltart a kiterjesztett motoros
kérgi és bazalis ganglionokat is magédban foglald halozatokban.
Az eddigi vizsgélatok dontd tobbsége a perioperativ idészakban
késziilt, azonban az elektrédabeiiltetés okozta 1€zi6s hatas rontja
ezen felvételek  értékelhetdségét.  Szubtalamikus  helyi
mezOpotencidlokat rogzitettek évekkel az elektrodabeiiltetés
utdn, impulzusgenerator cseréje soran, vagy jelrogzitésre
alkalmas stimulator elektrodakkal, azonban ezen mérések soran a
motoros kéreg aktivitasat nem értékelték. Az EEG biztonsagos
modszer, mely alkalmas lehet kronikusan stimulalt betegek
esetében a szubtalamo-kortikalis kapcsolatok és az kérgen beliili
folyamatok valtozasait részletesen feltérképezni.



Korabbi tanulmanyok elsésorban egyszerii motoros feladatokon
keresztiil vizsgaltdk a bradikinézia patofiziologidjat. Ezzel
szemben a mindennapi mozgasi feladatok — koztiik az irds vagy
rajzolas — kdzben mért motoros halozati aktivitas dinamikajanak
elemzése eldrelépést jelenthet a DBS hatidsmechanizmusanak
feltarasaban, eldsegitve az adaptiv DBS-rendszerek kialakitasat.

2. Célkituzések

Szubtalamikus stimulacioval kezelt Parkinson-koérban szenvedd
betegeket vizsgaltunk 64 csatornas elektroenkefalografiaval,
mikozben a betegek Osszetett mozgasokat végeztek a sulyosabb
fokban érintett keziikkel. Azt vizsgéltuk, hogyan befolyasolja a
kortiko-szubkortikdlis  halézat  aktivitasat a  stimulécio
intenzitdsdnak modositasa spiralrajzolas soran.

Fo célkitiizéseim a kovetkezok:

1. Fokozatosan ndvekvd intenzitdsi  szubtalamikus
stimulaciéo hatasanak meghatarozdsa a spiralrajzolés
paramétereire.

2. Olyan 0osszetett kézmozgasok kivitelezésében szerepet
Jatsz6 oszcillaciok azonositasa, amelyek stimulaciofiiggd
aktivitasa eldre jelezheti a bradikinézia enyhiilését.

3. A halézati  csomoOpontok  kozotti  kapcsolatok
stimulacioval és kézmozgassal dsszefliggd valtozasainak
feltarasa.



Ezen célkitizések a bradikinézidval Osszefiiggést mutatd és
annak  véltozasat eldrejelzd biomarkerek azonositdsara
iranyulnak, melyek a visszacsatolasos DBS hatékonysagat
javithatjak.

3. Modszerek

Harmincnyolc  idiopatids  Parkinson-korral — diagnosztizalt,
legalabb egy éve kétoldali szubtalamikus stimuléacios kezelésben
részesiilo beteget vontunk be a vizsgalatba. A sziikséges etikai
engedélyt az Egészségiigyi Tudomanyos Tanacs Tudomanyos és
Kutatasetikai  Bizottsdga hagyta jova (referenciaszém:
080958/2015/0TIG), arésztvevok tajékoztatast kovetden alairtak
a beleegyez6 nyilatkozatot. A bevalasztott betegek akinetikus-
rigid Parkinson-korban szenvedtek, vezetd tiineteik kozé a
bradikinézia és a rigiditds. A vizsgalatba nem vontunk be
mozgasszervi rendellenességgel vagy demencidval diagnosztizalt
betegeket. A motoros teljesitményt a Hoehn—Yahr-skala, a
Unified Parkinson's Disease Rating Scale (UPDRS) ¢s a
Nemzetkozi Parkinson- és Mozgészavar Tarsasag (International
Parkinson and Movement Disorders Society, MDS) altal kiadott
MDS-UPDRS skala motoros része alapjan értékeltiik.

A mitét eldtti kivizsgalast a CAPSIT-protokoll eldirasainak
megfelelden végeztiik. A preoperativ kontrasztanyagos koponya-
MRI vizsgalat 3T Philips Achieva késziiléken késziilt el. A
stimuldlo elektrodakat standard sztereotaxias eljarassal iltették
be mikroelektrodas regisztracio és klinikai tesztelés segitségével,
mikdzben a betegek ¢éber allapotban voltak. Ezt kovetden



impulzusgeneratort helyeztek be teljes narkdzisban. Sem
sebészeti, sem hardverrel kapcsolatos szovodmény nem alakult
ki.

Az aktiv kontakt helyzetének meghatirozasdhoz a posztoperativ
koponya-CT vagy MRI-felvételeket linearis koregisztracioval
illesztettiik a preoperativ T1-stlyozott MRI-képekhez. Az aktiv
kontaktpontok és az STN motoros szegmentumanak kozéppontja
kozotti tavolsagot euklideszi vektorszamitdssal hatdroztuk meg.

Tizenkét oOras gyodgyszermegvonast kovetében (MED OFF) a
bradikinéziat mértiik le kvantitativ modszerrel, a Kinesia Motion
Sensor System segitségével, minden beteg esetében. A mérést a
stimulaci6 kikapcsolt allapotaban (STIM OFF) ¢és kontralateralis
stimuldcio alatt végeztiik (egy optimalis elektroda kontakt volt
ingerelve, mely kordbban a leghatékonyabbnak bizonyult). Az
aramerdsséget 0,5 mA ¢és 4 mA kozott valtoztattuk 0,5 mA-os
Iéptékkel. A Kinesia rendszer sebességre, amplitidora és ritmusra
vonatkoz6 alpontszdmait minden beteg ¢€s stimulacids szint
esetében kiszdmitottuk. Az 0Osszesitett Kinesia-pontszamok
alapjan az ellenoldali stimulacio négy szintjét hataroztuk meg: 0
(OFF), 1 (enyhe), 2 (kozepes) és 3 (maximadlis javulés
mellékhatasok nélkiil). A stimulacios fesziiltséget az impedancia
alapjan atszamitottuk dramerdsségre.

Az eldmérést kovetd napon, 12 0rds gyogyszermegvonas utan
végeztik el a f6 mérést. A betegek egy asztalnal iilve
Archimédész-spirdlokat rajzoltak a stlyosabb fokban érintett
keziikkel: 6tszor idealis sémat kovetve, valamint 6tszor szabadon,
mind a négy stimulacids szint mellett. A méréshez vezeték



nélkiili digitalis tollat és tablagépet hasznaltunk, amely 2540 lpi
felbontassal, 100 Hz mintavételi frekvenciaval és 1024
nyomasszinttel miikodott. A spirdlokat az €rintett kéztdl fliggden
az Oramutatd jarasaval megegyezO (jobb kéz) vagy ellentétes
iranyban rajzoltak (bal kéz) a vizsgélatban résztvevd betegek. A
tablagépet USB-kabellel csatlakoztattuk egy szamitogéphez. A
kinematikai adatpontokat a Neuroglyphics szoftver segitségével
rogzitettiik. A mozgasok kezdetét és végét offline jeldltiik meg.
A szoftver derivaltakat szamitott, melyek segitségével
tovabbi elemzésekhez az egyes stimulacids szinteken rajzolt 6t
spiral paramétereinek atlagat hasznaltuk fel.

EEG-felvételt rogzitettiink, mikdzben a betegek 6t darab spiralt
rajzoltak szabadon, valamint egy masik felvételt, mikdzben sémat
kovetve rajzoltak. Ezt a két fajlt mind a négy stimulécids beallitas
mellett rogzitettiik (betegenként 4 x 2 fajl). A jeleket 64 csatornas
EEG-rendszerrel rogzitettiik 2500 Hz mintavételi frekvenciaval.
Az elofeldolgozast MATLAB ¢és BrainVision Analyzer
szoftverek segitségével végeztiik. Az eldfeldolgozast végzok
szamara a stimulacios szintek ismeretlenek voltak. Az offline
EEG feldolgozéashoz atlagos referenciat hasznaltunk, mely az
Osszes aktiv elektroda pillanatnyi fesziiltségének atlagat veszi
referenciaul, matematikailag kozel all egy idedlis, semleges
ponthoz, és jol tiikkrozi az agy teljes elektromos mezejét. Ezt
kovetden az adatokat negyedrendli Butterworth-sziirével sziirtiik:
0,5 Hz-es feliilateresztd és 300 Hz-es alulateresztd szirést
alkalmaztunk, majd 50, 100 és 150 Hz-en notch-sziirést
végeztiink. A kovetkezd 1épésben egy MATLAB-algoritmussal



eltavolitottuk a DBS-hez kapcsolodo zajt, illetve az adatokat
fliggetlen komponens analizisnek (independent component
analysis, ICA és inverz ICA) vetettiik ald az izom-, pislogasi,
szemmozgasi ¢és halozati mitermékek eltavolitdsa céljabol.
Atlagosan a 64 komponensbdl 6 komponenst vetettiink el [6,19 +
1,17 (atlag + szoras)], ebbdl DBS-artefaktum: 2 + 2,21;
szemartefaktum: 1 + 1,05; haldzati zaj: 2 + 0,74; izomartefaktum:
1+0,31. A fennmarado artefaktumokat vizualisan ellenOriztiik és
eltavolitottuk. Az utolsé 1épésben egy adott stimulacios szinten
az Ot spiral rajzolasa soran rogzitett EEG-adatokat 0sszefliztiik a
tovabbi statisztikai elemzéshez.

A kovetkezd 1épésekben forraslokalizaciot végeztiink a
Brainstorm neuroinformatikai szoftver segitségével. Ennek célja
az elektromos potencialkiilonbségeket eldallitdé forrasok
lokalizalasa volt, amelyet az irodalom inverz problémanak nevez
meg. Az inverz probléma megoldasanak elsd 1épéseként egy
forward modellt hoztunk létre, amellyel ismert tulajdonsag
dipolusok felszini jelekhez vald hozzajarulasat adhatjuk meg.
Ehhez az individudlis T1-sulyozott MRI-képeket egy standard
anatomiai referenciakerethez, az MNI (Montreal Neurological
Institute) térbe igazitottuk, majd a szdveteket fehérallomanyra,
sziirkedllomanyra, agygerincveldi folyadékra, koponyéara é&s
fejborre szegmentaltuk haromdimenzids héalok (tetraéderek)
formajaban. Igy egy realisztikus fejmodellt hoztunk 1étre,
figyelembe véve a fej geometridjat és a kiillonbozd szovetek
elektromos vezetdképességét: fehéralloméany: 0,14 S/m,
sziirkedllomany: 0,33 S/m, agygerincveldi folyadék: 1,79 S/m,
koponya: 0,008 S/m és fejbdér: 0,43 S/m. A tetraéderekhez



dipdlusokat rendeltiink végeselem-modszerrel, 1étrehozva egy
dip6lusmatrixot (a ,,lead-field” matrix). Miutdn meghataroztuk,
hogy x forraspontbdl szarmazo y; tulajdonsagu dipdlus milyen, a
felszinen mérhetdé z; potencialkiilonbséget eredményez,
megadhatd  volt, hogy egy Altalunk mért z» felszini
potencialkiilonbség milyen x forraspontban taldlhatdé y2
tulajdonsagt dip6lusbol szarmazik. Ehhez a ,,linearly constrained
minimum-variance beamforming” technikat alkalmaztuk. Ez
minden vizsgalt ponthoz egy sulyvektort rendel, amely a felszini
jelek linearis kombinéciojat adja. Ezeket a sulyokat ugy
optimalizalja, hogy egy adott helyrdl érkezd forras jele torzitas
nélkiil megmaradjon, mikdzben a kimeneti variancia (azaz a zaj
¢s mas forrasok hozzajarulasa) minimalis legyen. Az STN mellett
a kovetkezd kérgi teriiletekrél szarmaztattuk a forrasjelet: M1,
PMC, SMA, pre-SMA, dorsolateralis prefrontalis kéreg
(dorsolateral prefrontal cortex, DLPFC) és a vizudlis kéreg
(visual cortex, VC).

A spektralis analizist Welch-féle modszerrel végeztik, 50%-o0s
atfedéssel, 1 masodperces Hamming-ablakolt szegmenseken, a
miitermékektdl megtisztitott EEG-felvételeken. Az szakaszok
atlagos hossza 64,7 + 23,7 s volt. A spektralis teljesitményt négy
frekvenciasdvban szamitottuk ki: alacsony béta (13-20 Hz),
magas béta (21-30 Hz), alacsony gamma (31-60 Hz) és magas
gamma (61-100 Hz), nyolc agyi régidban. Az értékeket mind a
kontralateralis, mind az ipszilateralis oldalon elemeztiik.

Gépi tanulasi algoritmus segitségével (,,support vector machine’)
megvizsgaltuk, hogy a teljesitménystirliségek valtozasa



miképpen jelzi elére a rajzoldsi sebesség valtozasat. Annak
meghatarozasara, hogy az egyes régiokbol szadrmazo
forrasteljesitmény-jellemzOk milyen mértékben jarultak hozza a
predikcidhoz, a Shapley-értékeken alapuld eljarast alkalmaztuk.

Az egyes régiok (M1, SMA, DPMC, VPMC ¢s az STN)
oszcillaciol  kozott konnektivitast szamoltunk generalizalt
parcidlis irdnyitott koherencia (generalized partial directed
coherence, gPDC) mddszert alkalmazva. A gPDC-moddszer
transzformalt  tobbvaltozés  autoregressziv — egyiitthatok
segitségével kvantifikalja a kozvetlen oksagi kapcsolatokat. Ez a
modszer figyelembe veszi az eredeti jel variancidjat és egy
normalizacids tényezdt vezet be, amely az A4 régiobdl a B régio
felé iranyul6 oszcillacié aranyat irja le az 4 régiobol kidramlo
Osszes oszcillaciohoz viszonyitva. A gPDC-t az alacsony béta-,
magas béta-, alacsony gamma- ¢és magas gamma
frekvenciatartomanyokban becsiiltiik meg.

Az adatelemzést a TIBCO Statistica 14.0.1 verzidju statisztikai
szoftverrel végeztiik. Az adatok normaleloszlasat Kolmogorov—
Smirnov-probaval ellendriztiik. A leird statisztikakat az adatok
eloszlasdnak megfelelden adtuk meg. Ismételt méréses
varianciaanalizist (repeated measures analysis of variance,
ANOVA) alkalmaztunk annak érdekében, hogy meghatdrozzuk,
az egyes stimuldcids szintek kozott vannak-e kiilonbségek a
spiralparamétereket, a teljesitménysstriiséget és a konnektivitasi
erdsségeket illetden. A grafomotoros feladatok esetében a
csoporton beliili faktorok a kdvetkezdk voltak: FELADAT (séma
szerinti és szabad spiralrajzolas), STIMULACIOS SZINT (0-3).



A spektralis teljesitménysiiriiség esetén a kovetkezd csoporton
beliili faktorokat hasznaltuk: FELADAT, FREKVENCIASAV
(alacsony béta, magas béta, alacsony gamma €s magas gamma),
REGIO (M1, DLPFC, VPMC, DPMC, pre-SMA, SMA, VC,
STN), FELTEKE (azonos- és ellenoldali), STIMULACIOS
SZINT. A konnektivitdsi analizis esetében a VIZSGALT
OLDAL (bal és jobb) csoportok kdzotti faktorként szerepelt, mig
a csoporton beliili faktorok a FELADAT, FREKVENCIASAV,
REGIOPAROK (M1, SMA, VPMC, DPMC és STN kozott) és
STIMULACIOS SZINT (0-3) voltak. A tangencialis sebesség és
kétféle spiraltipus kozott paros t-probaval, illetve Wilcoxon
eldjeles rangprobaval. A statisztikai szignifikanciaszintet p <
0,05 értékben hataroztuk meg.

4. Eredmények

A vizsgalatban 24 férfi és 14 nd vett részt, atlagéletkoruk 65,6 +
7,38 év (atlag + szoras) volt. A vizsgalt aktiv kontakt tavolsagai
a dorsolateralis STN kozéppontjatol a kovetkezok voltak: X: 1,04
+ 0,66 mm; Y: 2,46 + 1,33 mm; Z: 1,25 + 1,1 mm; 3D-tavolsag:
0,77 £ 0,76 mm. A kiilonb6z6 stimulacids szintek aramerdsségei
a kovetkezok voltak: 0. szint: 0 mA, 1. szint: 1,25 + 0,58 mA, 2.
szint: 2,32 + 0,73 mA ¢és 3. szint: 2,99 + 0,84 mA.

Egyetlen spirdl megrajzolasahoz sziikséges atlagos 1d6 14,3 +
6,42 s volt, mig 6t spiral megrajzolasahoz atlagosan 64,7 23,71
s kellett. Az atlagos tangencialis sebesség magasabb volt a
szabadon rajzolt spirdloknal, a séma szerint rajzolt spirdlokhoz



képest (ismételt méréses ANOVA; FELADAT faktor: Fi37 =
33,40, p < 0,0001). A sebesség fokozatosan ndtt a stimulacio
intenzitasanak emelésével mind a szabadon, mind a séma szerint
rajzolt spiralok esetében (STIMULACIOS SZINT faktor: F3,111 =
27,43, p < 0,001). Az atlagos tangencidlis sebesség
novekedésének tliteme magasabb volt a szabadon rajzolt spirdlok
esetében (nem normalis eloszlas, Wilcoxon eléjeles rangproba, p
= 0,0035). A sebesség entropidja alacsonyabb volt a szabadon
rajzolt spirdlok esetében (FELADAT faktor: Fi37 = 14,95, p <
0,0001). Mindkét tipustt feladatban csokkent a sebesség
entropidja a stimulacié bekapcsolasakor, azonban nem véltozott
parhuzamosan a stimulacié intenzitdsanak tovabbi novelésével
(STIMULACIOS SZINT faktor: Fsi11 = 12,74, p < 0,001). A

rajzolasi tipus kozott (normalis eloszlés, paros t-proba, p > 0,05).

Mind a szabad, mind pedig a séma szerinti spiralrajzolas soran az
egyes  frekvenciasdvok  spektralis  teljesitménysiiriisége
szignifikdns  valtozott, amikor a mozgassal ellenoldali
(stimuldcioval  azonos  oldali)  stimuldciés  intenzitast
modositottuk; a valtozas megfigyelhetd volt a kérgi teriileteken
(M1, DPMC, VPMC, SMA, pre-SMA, DLPFC) és az STN-ben
egyarant (REGIO x FREKCENCIASAV x FELTEKE x
STIMULACIOS SZINT effektuson beliili interakciok: szabadon
rajzolt spirdl: F24432 = 1,8, p = 0,012; kovetett feladat: Faa.456 =
2,4, p = 0,0002). A stimulacié intenzitdsanak novelésével mind
az alacsonybéta-, mind a magasbéta-aktivitds fokozatos
csokkenését figyeltiik meg, amelyet az alacsonygamma- ¢s
magasgamma-aktivitas fokozatos novekedése kisért.



Mindekozben a mozgassal azonos oldali (a stimuldcidval
ellenoldali) teriiletek  spektralis teljesitménysiirisége nem
valtozott a DBS intenzitdsanak valtozasaval. Kontroll régioként a
latokérget valasztottuk, mivel az nem kapcsolodik motoros
aktivitdsokhoz; sem a béta-, sem a gamma-sav aktivitdsa nem
valtozott a stimulacio intenzitdsanak modositasaval.

Megvizsgaltuk, hogy a motoros kéregben és az STN-ben latott
béta- és gamma-aktivitds valtozdsa alapjan elére jelezhetd-e a
spiralrajzolas sebességének valtozasa. Az eldrejelzés pontossaga
az R?-érték szerint a kovetkezd volt: szabadon rajzolt spirl
esetében R?= 0,63 + 0,1; séma szerint rajzolt esetén R?= 0,71 +
0,03. Az atlagos abszolut SHapley Additive exPlanations
(SHAP) értekek alapjan azonositottuk azokat a legfontosabb
jellemzdket, amelyek befolyasoltdk az SVM-modell stimulacio
altal kivaltott valtozasra vonatkoz6 eldrejelzését. Szabadon
rajzolt spiralok esetében a magas béta-aktivitas a DLPFC-ben, a
DPMC-ben és az M 1-ben kulcsfontossagu tényezdnek bizonyult,
mig a magas gamma-aktivitds az M1-ben, az SMA-ban ¢és a
DLPFC-ben szintén képes volt eldrejelezni a rajzolasi sebesség
valtozasat (SHAP-érték = 0,019). A séma szerint rajzolt spirdlok
esetében nem taldltunk olyan elemeket, melyek a sebesség
valtozasat eldrejelzni képesek.

A stimulaci6 intenzitdsanak novelésével mind a spontan, mind a
séma szerinti spiralrajzolas esetében csokkent a koherencia a
magas béta frekvenciasavban az STN és a kérgi teriiletek (M1,
SMA, VPMC ¢és DPMC) kozott, bidirekcionalisan (STN —
motoros kéreg: STIMULACIOS SZINT faktor: Fses = 84,17, p <



0,0001; motoros kéreg — STN: STIMULACIOS SZINT faktor:
F363 =19,07, p <0,0001). Ezzel egyidejlileg a koherencia nétt a
magas gamma frekvenciasdvban az M1 és a premotoros kérgi
teriiletek (SMA, VPMC és DPMC) ko6zott mindkét irdanyban (M1
— premotoros kérgi teriiletek: STIMULACIOS SZINT faktor:
F368 = 49,93, p < 0,0001; premotoros kérgi teriiletek — M1:
STIMULACIOS SZINT faktor: Fiss = 62,88, p < 0,0001),
azonban az STN ¢és a motoros kérgi teriiletek kozott nem valtozott
egyik iranyban sem (p > 0,05). Az elemzett régidparokban az
alacsony béta- és alacsonygamma-frekvenciasavokban nem volt
stimuldcio 4altal kivaltott valtozds a koherencia mértékében
(minden Gsszehasonlitasban p > 0,05). Nem volt szignifikans
kiilonbség a spontan rajzolt és séma szerint rajzolt spiralok alatt
mért koherenciaértékek kozott (FELADAT faktor: F1,15 = 0,029,
p > 0,05). Osszehasonlitottuk a vizsgalt bal (24 beteg) és a
vizsgalt jobb féltekékben (14 beteg) mért koherenciat is, azonban
nem taldltunk kiilonbséget a két csoport kozott (VIZSGALT
OLDAL faktor: F1.22 = 0,34, p > 0,05).

5. Kovetkeztetések

Vizsgalatunk alapjan elmondhatjuk, hogy komplex kézmozgast
végzO Parkinson-koros betegekben a szubtalamikus stimulacio
frekvenciaspecifikus hatast fejt ki a szubtalamo-kortikalis
halozatra.

1. A szubtalamikus stimulacié csOkkenti a korosan fokozott,
hiperdirekt palydhoz kapcsolodd magas béta-sdva konnektivitast
a szubtalamikus mag és a motoros kérgi régiok (M1, SMA,



DPMC, VPMC) kozott, ami arra utal, hogy a hiperdirekt palya a
DBS egyik f6 célpontja. Vizsgalatunk els6ként igazolta, hogy
ezen valtozas bidirekcionalis.

2. A szubtalamikus stimulécié javitja a kommunikaciot a kérgi
motoros régiok kozott, ami valosziniileg hozzajarul a motoros
halozat hatékonyabb miikodéséhez €s klinikai javulashoz vezet.

3. A spirélrajzolas sebessége fokozatosan javult a stimuldcid
intenzitasanak novelésével.

4. A stimulaci6 intenzitasdnak novelése csokkentette a béta-sav
aktivitasat ¢és erdsitette a gamma-oszcillaciokat mind a
szubtalamikus magban, mind a motoros kérgi teriileteken,
alatdmasztva azt a korabbi felvetést, miszerint a hatékony DBS a
motoros halézatot a koros béta-szinkronizaciobdl egy
prokinetikus gamma-aktivitas felé tolja el.

5. A primer motoros kérget is magéaban foglalé hal6zatok magas
béta- ¢és magas gamma-oszcillacioi jelezték elére a
legpontosabban a spontan rajzolt spirdlok esetében a rajzolds
sebességének javulasat, kiemelve ezek jelent0ségét mint a
bradikinézia stlyossaganak és a kezelésre adott valasznak
potencialis biomarkerei.

6. Ezek az eredmények arra utalnak, hogy a szubtalamikus és
kérgi aktivitas egyiittes monitorozasa eldrelépés lehet az adaptiv
DBS kialakitdsaban. Ugyanakkor nagyobb betegszamu
vizsgalatokra ¢és helyi mezdpotencidl-méréseken alapuld
vizsgalatokra van sziikség eredményeink megerdsitéséhez.
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