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Klinické vysledky vagové stimulace u nemocnych s farmakorezistentni epilepsii a data prokazujici velmi Siroky rozsah ovlivnéni struktur cent-
ralniho nervového systému vagovou stimulaci podnécuji ivahu o vyuziti vagové stimulace u jinych funkénich onemocnéni. Nejrozsahlejsi data
jsou k dispozici u nemocnych s obtizné Iécitelnou depresi, zkusenosti u ostatnich funkénich poruch jsou na trovni kazuistickych zkusenosti
nebo malych souborti zjednotlivych pracovist. Za perspektivu v této oblasti funkéni neurochirurgie je mozné povazovat specifikaci funkénich
indikaci se srovnanim s funkénimi stereotaktickymi vykony a ustanoveni klinicky vyuzitelnych parametr pro predikci lé¢ebné odpovédi.
Klicova slova: vagova stimulace, deprese, tizkostné poruchy, bolesti hlavy.

Options of vagus nerve stimulation other than epileptic surgery

Clinical results of vagus nerve stimulation in pharmacoresistant epilepsy patients and the data showing the widespread effect of vagus
nerve stimulation on central nervous system structures elicits the consideration of vagus nerve implantation in another functional disor-
ders. The most extensive data are available for the treatment of treatment resistant depression, data about other functional disorders
are limited to case reports or small group of patients from single departments. Exact definition of indication criteria with respect to deep

brain stimulation and definition of clinically usable predictors of clinical response are the prospectives for future research.
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Seznam zkratek

ADAG-cog — Alzheimer’s Disease Assessment
Scale — cognitive subscale

DBS - hluboka mozkova stimulace

FDA - Food and Drug Administration

fMRI - funkéni magnetickd rezonance

HDRS — Hamilton Depression Rating Scale

MMSE — Mini Mental State Evaluation

MRI — magnetic resonance imaging

PET — pozitronova emisni tomografie

SPECT - jednofotonova emisni pocitacova to-
mografie

SSRI - Selective Serotonin Reuptake Inhibitors

rCBF - regional Cerebral Blood Flow

VNS — vagus nerve stimulation

Uvod

V soucasné dobé pfedstavuje levostranna
vagova stimulace zavedenou techniku paliativni
chirurgické 1écby u vybranych nemocnych s far-
makorezistentni epilepsif, kde nenf mozné prove-
denf kurativniho resekéniho vykonu (celosvétove
implantovan u vice nez 50 000 nemocnych s far-
makorezistentni epilepsif). Studium mechanizmu
pUsobeni VNS pomoci napriklad SPECT, PET a fMRI
prokazuje velmirozséhly funkéni dosah stimulace
nervus vagus. Je mozné zminit efekt na kmenovou
retikuldrni formaci, hypotalamus, hippokampus,
amygdalu, talamus, levy prefrontéIni kortex, post-

centrdIni gyrus vpravo i vlevo, gyrus cinguli a ce-
rebellum a ovlivnéni mozkového kortexu a inzuly
cestou parabrachialniho jadra a talamu s moznym
velmi Sirokym funkénim dopadem. Vagova stimu-
lace dale ménf koncentraci fady neurotransmiterd
nebo jejich metabolit v mozkomisnim moku.
Nékteré zmeény jsou podobné nalezlim v mozko-
misnim moku pfi antidepresivni nebo antikonvul-
zivniterapii (Carpenter, 2004; Goodnick et al., 2007;
Ansari, Chaudhri a Al Moutaery, 2007).

Prokazany siroky funkeni rozsah pisobeni VNS,
biochemické zmény neurotransmiter’i v mozko-
misnim moku, terapeutickd svizelnost nékterych
onemocnéni a zkusenosti ziskanymi s vagovou
stimulaci u nemocnych s farmakorezistentni epi-
lepsif vedly k Uvaze o vyuziti VNS i mimo oblast
epileptochirurgie. Napfiklad klinickd data popisujicf
Zlep3eni ndlady u nemocnych s epilepsii nazna-
¢ujf, ze vagova stimulace mUze byt uzita v terapii
obtizné lécitelné deprese (Harden et al,, 2000).
Podobné ovlivnéni vnimani bolesti u depresivnich
dospeélych vedlo k Gvaze o vyuziti VNS u nékterych
bolestfhlavy (napfiklad nezvladatelné cluster hea-
dache a chronické migrény). Podobné tvahy vedly
ke vzniku méné rozsahlych studi zabyvajicich se
potencidlnim vyuzitim VNS u esencialniho tesu,
kognitivniho postizenf u Alzheimerovy choroby
a Uzkostnych poruch. Jinymi potencidlnimi moz-
nostmi vyuziti VNS jsou bulimie, morbidni obezita,
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abuzus drog, poruchy spanku, narkolepsie, poru-
chy paméti a ucenfi (Ansari, Chaudhria Al Moutaery,
2007). Kvyse zminénym moznym indikacim le-
vostranné VNS z oblasti neurologie a psychiatrie
pfistoupilo v neddvné dobé i vyuZitf pravostranné
vagové stimulace u nemocnych s chronickym sr-
decnim selhdnim a tézkou systolickou dysfunkci
levé komory, kde vysledky multicentrické studie
ukazuiji, Ze vagova stimulace maze u téchto ne-
mocnych vést ke zlepseni funkce levé srde¢ni ko-
mory a kvality Zivota (de Ferrari et al,, 2011).

Vyuziti VNS u deprese

Na zlepsenf kvality zivota nemocnych s far-
makorezistentni epilepsii po VNS se mimo re-
dukce poctu zachvatl podileji i dalsi faktory. Je
mozné zminit i pozitivni ovlivnéni ndlady, neko-
relujici s redukci poctu a tize zachvatl po stimu-
laci (Harden et al., 2000). Tato klinickd data spolu
s poznatky o dysfunkci autonomniho nervového
systému u nemocnych s depresf, zménami hladin
norepinefrinu, serotoninu a dalsich monoamind
v moku pfi VNS (Carpenter, 2004), vysledky expe-
rimentélnich pracf a studium efektu VNS pomocf
modernich zobrazovacich technik vedly k pouziti
VNS u nemocnych s obtizné lécitelnou depresi.

Nedavno publikovand experimentalni prace
Manty se spolupracovniky je velmi zajimava
zhlediska dynamiky klinického efektu VNS. Autofi
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uvadsji, ze stimulace n. vagus jiz po jedné ho-
diné posiluje cetnost vybojl norepinefrinovych
neurond, avsak u serotoninergnich neurond je
tento efekt patrny az po 14 dnech stimulace.
To muze také vysvétlovat klinicky popisovany
postupny nardst efektu VNS u nemocnych s de-
presf. Dal$im zajimavym zjisténim je pozorovani,
Ze excesivni zesilenf stimula¢niho proudu vede
ke ztraté ucinku stimulace na serotoninergni
neurony (Manta et al., 2009).

Zmény rCBF pfi vagové stimulaci prokazané
pomoci techniky 99 Tc SPECT postihovaly oblast
amygdaly a hippokampu vlevo, ddle také levy sub-
genudlni cingularni kortex, predni ventralni cingu-
lum vpravo i vlevo, talamus vpravo a kmen mozku.
Tyto zmény odpovidaji zméndm rCBF popsanym
pfi podavani SSRI (Zobel et al., 2005). Podobné
podle studif s vyuzitim fMRI odpovida antidepre-
sivnf odpovedi na VNS deaktivace ventromedial-
niho prefrontalniho kortexu. Dale autofi prokazali
u nemocnych s depresi vy3si aktivitu oblastiinzuly,
kterd je rovnéz ovlivnéna pfi VNS stimulaci cestou
parabrachidlniho jadra a talamu (Ansari, Chaudhri
a Al Moutaery, 2007; Nahas et al., 2007).

Prvnf implantace vagového stimuldtoru byla
unemocného s depresi provedenar. 1998 (Medical
University South Carolina) (Ansari, Chaudhri a Al
Moutaery, 2007), tedy priblizné za 10 let po prvni
implantaci VNS pro epilepsii (. 1988 Kiefen Penry).
Z &asnych klinickych dat je mozné zminit praci
Goodnicka se spolupracovniky, popisujici vysledky
VNS u 30 nemocnych s obtizné |écitelnou depresi
vodstupu 10 tydnd po operaci. | vtomto relativné
kratkém intervalu po operaci byla ¢etnost respon-
dérl v akutni fazi minimalné 30% (Goodnick et
al, 2001). Na zakladé téchto dat a vysledkd dalsich
studif (napfiklad Rush et al, 2000) byla technika VNS
schvélena k pouZzivani u obtizné léc¢itelné deprese
v Evropé v r. 2001 a FDA (USA) vyuziti VNS u ne-
mocnych s depresi schvdlila r. 2005.

George se spolupracovniky srovnali vysledky
VNS s obvyklou terapif (medikamentézni a elektro-
konvulzivni terapie) u nemocnych s depres refrak-
terni nalécbu s odstupem 12 mésicd po operacnim
vykonu. Pro srovnatelné (ale ne randomizované)
skupiny nemocnych prokdzali, ze v daném ¢asovém
odstupu je cetnost respondérd (pokles skore pii
hodnoceni dle HDRS alespor 0 50%) u nemocnych
lé¢enych vagovou stimulaci 27% ve srovnani's 13%
nemocnych s obvyklou terapif (George et al, 2005).
Pri systematické studii hlavnich informacnich data-
bazf identifikovali Daban se spolupracovniky celkem
18 studif publikovanych v letech 2000-2007, zaby-
vajicich se problematikou VNS jako add-on terapie
u nemocnych s obtizné lécitelnou depresi, které
splfovaly poZadavky autor( stran kvality (z celkem

89 odkazl). Ve vétsine studif byla prokazana vy-
znamna redukce depresivnich prfznakd dle HDRS
v ¢asném i pozdnim pooperacnim obdobf (Daban
et al, 2008). Jedina dvojité slepa randomizovana
studie ovsem dava nekonkluzivni vysledky. Autofi
v nisrovnavali vysledky aktivni VNS jako adjuvantni
terapie s falesnou stimulaciu 210 nemocnych s non
psychotickou velkou depresivni poruchou a 25
nemocnych s bipoldrni poruchou. Po 10 tydnech
stimulace byla cetnost respondérd pfi hodnoce-
ni dle HDRS 15,2% u stimulovanych nemocnych
ve srovnani's 10% u nemocnych s faleSnou stimu-
laci. Studie déle prokazala velmi dobrou toleranci
systému nemocnymi; pouze 1% lécenych ukoncilo
studii pro nezadoucf Ucinky VNS. Viyznam vysledkd
uvedené studie pro dlouhodobé hodnoceni efektu
VNS snizuje nedostatecna délka hodnoceni (Rush et
al, 2005).V jiné préci Rush a Siefert sice poukazuiji na
pozitivni efekt VNS u obtizné lécitelné deprese a jeji
velmi dobrou tolerandi, avsak soucasné poukazujf
na skute¢nost, Ze doposud nejsou stanoveny op-
timalIni stimula¢ni strategie, ani klinicky pouzitelné
prediktory terapeutické odpovédi (Rush a Siefert,
2009). Ddlezitym argumentem v soucasné dobé
ekonomickych ukazatell a standardd mdze byt
studie Sperlinga se spolupracovniky, srovnavajict
pribéh lécby u 9 nemocnych s VNS pro depresi
se skupinou standardné lécenych srovnatelnych
nemocnych. Mimo pozitivniho klinického efektuy,
hodnoceného pomoci standardni HDRS, auto-
fi popsali v préibéhu prvniho roku snizenf doby
hospitalizace 0 20 dnt. Podobné doslo k redukci
poctu ambulantnich ndvstév u odborného Iékare
ze 33 na 14 a bylo mozné provést i urcitou redukci
medikamentdzni terapie (z primérmé 4 1ékd na 3)
(Sperling et al,, 2009).

V Ceské republice byl prvni vagovy stimula-
tor u nemocného s obtizné lécitelnou depresf
implantovén v r. 2004 na Neurochirurgické kli-
nice UVN, na pracoviti autord r. 2007.

Alzheimerova choroba

Velkou opatrnost vyzaduje interpretace do-
stupnych dat u nemocnych s Alzheimerovou cho-
robou. Pro mozny pozitivni efekt VNS na kognitivni
funkce by mohla sveédcit klinickéd data, popisujici
takovy efekt VNS u nemocnych s epilepsif ¢i depre-
si. Pilotnf studie Sjogrena se spolupracovniky hod-
notila efekt VNS u 10 nemocnych s Alzheimerovou
chorobou pomoci standardnich dotaznik MMSE
a ADAG-cog. 7 nemocnych z uvedeného souboru
bylo mozné s odstupem 3 a 6 mésict klasifikovat
jako respondéry stimulacni terapie v uvedenych
skalach (Sjogren et al, 2002), ovsem vysledky jsou
hodnoceny pouze v kratkém obdobf po operaci.
Jako mozné faktory podilejici se na popisovanych

Neurologie pro praxi | 2012; 13(3) | www.neurologiepropraxi.cz

zménach je nutné zvaZit také hospitalizacnf re-
Zim s neuropsychologickou péci a learning efekt
u opakované testovanych nemocnych. V jiném
sdeleni Merrill pfi volnéjsi definici respondéra
vagové stimulace (zlepseni nebo nepritomnost
deteriorace v nize uvedenych skalach) popisuje
vsouboru 17 nemocnych s VNS 41,2 % respondér
pfihodnoceni pomoci MMSE a 70,6 % respondér(
pii hodnoceni pomoci ADAG-cog. Autofi studovali
izmény biochemickych markert — proteinu tau
v moku (redukce 0 4,8%) a fosfo tau (nardst o 5,0%).
Z hlediska statistické vyznamnosti jsou tyto zmeény
hrani¢ni. Dynamika vyvoje hyperfosforylovanych
tauproteint nepodporuje teoretickou moznost
stabilizace préibéhu neurodegenerativniho one-
mocnéni (Merrill et al,, 2006).

Obezita

VNS ovliviuje prenos viscerédlnich informaci
do mozku s moznym efektem na pffjem potravy.
Proto je mozné diskutovat i o mozném efektu sti-
mulace n.vagus u nemocnych s tézkou obezitou,
ktery mohou podporovat i data ze souboru 14 ne-
mocnych s farmakorezistentni depresi po 2 letech
VNS. U nemocnych byl popsan vysoce vyznamny
postupny pokles vahy beze zmén dietniho nebo
pohybového rezimu, nekorelujici se zménami
nélady a pifmo umeérny vstupnimu Body Mass
Indexu (Pardo et al,, 2007). V jiné studii Camilleri
se spolupracovniky hodnatili efekt intermitentni
vagové blokady pomoci vysokofrekvencni elektric-
ké stimulace u obéznich nemocnych (Body Mass
Index 41,2 +/-14). Z hlediska chirurgické techniky se
jednalo o zcela odlisny pfistup — k vlastni stimulaci
byly vyuZity laparoskopicky implantované elektro-
dy na oba nn. vagi v blizkosti oesofagogastrické
junkce. Stfednf pokles vahy v intervalech 4 a 12
tydnl a 6 mésict po implantaci byl 7.5%, 11,6%,
a 14,2%. Podobné autori prokézali pokles kalorické-
ho pfijmu v popisovanych intervalech s ¢asnéjsim
pocitem nasyceni a poklesem pocitu hladu. I kdyz
se jedna o zajimava data, pfi Uvaze 0 moznosti chi-
rurgického vykonu u nemocného s morbidn{obe-
zitou nenf mozné ignorovat chirurgickou obtiZznost
vykonu (at se jednd o vykon v oblasti cervikalni
nebo abdominalni v oblasti gastrooezofagealni
junkce) pravé u morbidné obézniho nemocného,
obtiZznost programovanf a kontroly drobné baterie
umisténé pod extrémneé silnou vrstvou podkozni-
ho tuku a moZnost vyrazné dislokace baterie a spo-
jovacich kabeld s vyslednym tahem za elektrodu
pii eventudlnim vyznamném poklesu vahy. Déle
jenutné zminiti velmi dobré vysledky zavedenych
technik bariatrické chirurgie. Moznou indikaci by
tedy mohli pfedstavovat nemocni's komplikacemi
vykond bariatrické chirurgie.



Uzkostna porucha

| pfi adekvatni konvencnf psychiatrické a psy-
chologické terapii zGstava pfiblizné u30% ne-
mocnych klinickd symptomatologie Uzkostnych
poruch v¢etné obsedantné kompulzivni poruchy
nezménéna. Siroké plsobeni VNS zahmuje i oblasti
duleZité v regulaci anxiety (locus coeruleus, orbito-
frontaIni kortex, inzulu, hippokampus a amygda-
la). Tato data spolu s prokdzanym anxiolytickym
efektem VNS u nemocnych lécenych pro epilep-
sii a depresi vedla k provedeni oteviené pilotni
studie a vyhodnoceni bezpecnosti a potencialnf
Gcinnosti VNS na tzkostné poruchy refrakterni na
béZnou terapii. Ve studii bylo zafazeno celkem 9
(z pGvodnich 11) nemocnych (6 s obsedantné kom-
pulzivni poruchou, 2 s posttraumatickou stresovou
poruchou a 1 s panickou poruchou). V odstupu 4
let po zahdjeni stimulace pokracovala lé¢ba u 4 ne-
mocnych (2 s obsedantné kompulzivni poruchou,
1 s posttraumatickou stresovou poruchou a jeden
s panickou poruchou) a trvalo zlepseni ve skélach
hodnoticich anxietu (George et al., 2008). Viysledky
je mozné srovnat s daty od nemocnych s izkostny-
mi poruchami, u nichz byla indikovand DBS. U téch-
to nemocnych je nejcastéjsim cilem stimulacni
elektrody pfedni raménko capsula interna, méné
¢asto nucleus caudatus a nucleus subthalamicus.
Dle dat zr. 2010 bylo u nemocnych s obsedantné
kompulzivni poruchou implantovano vice nez
60 DBS systémU a vyznamného zlepsenf klinické
symptomatologie bylo dosaZzeno u pfiblizné 2/3
nemocnych (Greenberg et al, 2010). Pfi dalsim po-
rovnavani je nutné mimo klinickych vysledk( zvazit
i riziko nezadoucich ucinkd stimulace a komplikaci,
které je nepochybné vyssi u DBS.

Bolesti hlavy

Mimo velmi sirokého plsobeni bloudivého
nervu, ovliviujiciho fadu struktur vyznamnych
v procesu vnimani bolesti a jejiho emoc¢niho dopa-
du, je nutné zminit plsobeni stimulace aferentnich
vldken n.vagi na spinalnf nociceptivni reflexy s jejich
inhibici. Moznym podkladem efektu VNS na bolesti
hlavy jsou zmény aktivity nucleus tractus spinalis
n. trigemini, experimentalné prokazané v modelu
prolongované vagové stimulace u krys. Efekt VNS
na percepci bolesti je mozné objektivizovat pomo-
cf méreni prahu bolesti. Efekt se lisi dle délky stimu-
lace — akutni VNS snizuje prah vnimanf{ bolesti (pfi
intermitentni stimulaci v momenté, kdy je systém
aktivni) a ke zvyseni prahu vnimani bolesti dochaz
u vagoveé stimulace chronické. iysledky praci, po-
pisujicich uziti VNS k terapii refrakterni cefaley a mi-
grény, naznacujf potencialnf vyuZiti u nemocnych
s chronickou cefaleou (Multon a Schoenen, 2005).
Je moZné zminit studii Horda se spolupracovniky,

popisujict vysledky VNS u epileptikt s chronickou
bolestfhlavy. Jednalo se 0 4 nemocné s migrénou
ze souboru 62 nemocnych s vagovou stimulaci pro
farmakorezistentni epilepsii. U vsech nemocnych
byl popsan pokles frekvence bolesti hlavy a jejf
intenzity (od pIné Ulevy u 1 nemocného po mimé
ZlepSeniu T nemocného). Zlepseni bylo pozorova-
no v odstupu 1-3 mésicll po zahajeni terapie i pfi
redukdi antiepileptické medikace u vétsiny nemoc-
nych (Hord et al, 2003). Podobné slibné vysledky
uvadi Mauskop se spolupracovniky pro vagovou
stimulaci u nemocnych s chronickou migrénou ¢i
cluster headache. V souboru 6 nemocnych doslo
k dramatickému a vyznamnému zlepseni u 2 ne-
mocnych s migrénamia vyznamnému zlepseni u 2
nemocnych s cluster headache. Jeden nemocny
netoleroval ani minimalni stimulaci pro nauzeu
(Mauskop, 2005). Podobné Cecchini na zakladé
dat u4 nemocnych s implantovanym vagovym
stimuldtorem potvrzuje pozitivni efekt chronické
vagové stimulace na farmakorezistentni chronickou
migrénu s depresi. Autofi ukazuiji, ze VNS je validni
terapeutickou alternativou pro vybrané nemocné
s timto zavaznym, lé¢ebné obtizné ovlivnitelnym
stavem (Cecchini et al, 2009). | kdyZ Franzini se spo-
lupracovniky z mildnského pracovisté jsou zndmi
diky svym pracem s tématikou stimulace zadni-
ho hypotalamu u zdvaznych cluster headache,
opirajici se o PET nélezy, za zminku stojf zajimava
kazuistika vyuziti VNS u nemocného s pdvodné
implantovanou stimula¢ni elektrodou do zadniho
hypotalamu pro cluster headache. Ovéem s odstu-
pem doslo k poklesu analgetického efektu stimu-
lace. Autofi nemocnému nésledné implantovali
vagovy stimuldtor, coz v kombinaci s ponechanou
hypotalamickou stimulaci vedlo k 50% redukci
intenzity bolesti. Tato kazuistika navozuje otazku
0 moznosti uzitf kombinace stimulacnich technik
(VNS a DBS) v terapii zvlaste refrakternich funkénich
poruch (Franzini, 2009). | kdyz zmifiované studie
popisuji velmi pozitivni vysledky v limitovanych
souborech nemocnych nebo v kazuistikach, je
nutné zddraznit nutnost provedeni rozsahlejsich
studif' s kooperaci specializovanych center a tésnou
interdisciplinarni spolupraci odbornikd fesicich pro-
blematikou bolestf hlavy se zpfesnénim klinickych
indikaci a ur¢enf strategie a cild stimulacni terapie
pro jednotlivé diagnodzy.

Esencialni tfes

Velmi neobvyklou indikacf je vyuZitf levo-
stranné VNS u nemocnych s esencidlnim tfesem,
vychazejici z prokdzaného vlivu vagové stimulace
na talamickeé oblasti. Zkusenosti s 9 nemocnymi
popsal Handforth se spolupracovniky. Mirmy po-
zitivni efekt na tfes horni koncetiny popisovany
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autory pomoci standardnich skal (Tremor Rating
Scale a Unified Tremor Rating Scale) nebyl potvr-
zen pfi hodnoceni videozdznamd nezavislymi
hodnotiteli (Handforth et al., 2003). Veskeré dalsi
uvahy o pouziti VNS u nemocnych s esencidlnim
tfesem je nutné hodnotit ve srovnani se zavede-
nymi Ucinnymi stereotaktickymi a stereoradiochi-
rurgickymi vykony predevsim v oblasti Vim jadra
talamu. Hypoteticky by bylo mozné uvazovat
o pouziti VNS u nemocnych s tfesem pfi zavaz-
nych strukturalnich zméndach v bazalnich gangli-
ich, znemoznujicich stereotaktickou operaci.

Okrajova problematika - bulimie,
poruchy spanku, narkolepsie

Mozné vyuziti vagové stimulace u nemoc-
nych s bulimif se opird o strukturu a fyziolo-
gii n. vagus. Kmen n. vagus obsahuje az 80%
aferentnich vlaken, které pfivadéji do mozku
viscerosenzitivni informace. Aferentnf vétve
n.X. (napf. i gastrické vétve) jsou tedy zdrojem
vyznamnych vstupnich informaci pro modu-
laci chovani (Uloha v procesu ukonceni prijmu
potravy a vzniku sytosti). PET studie prokazuji,
Ze distenze Zaludku balonkem vede k aktivaci
nekolika oblasti mozku, potencidlné hrajicich
roli v patofyziologii bulimie, které mohou byt
ovlivnény vagovou stimulaci — laterdIni dolni
frontdlnf a frontorbitalni kiira (emoc¢nf aspekty
pifjmu potravy), pfednf cinguldrni oblast (depre-
se) a parabrachidlnf jadra (Faris et al., 2006).

Uvaha o vyuziti VNS u nemocnych s narko-
lepsii ¢i poruchami spanku se opird o plsobenf
VNS na oblast raphe dorsalis a retikularni forma-
ce mozkového kmene (Krames, 2009).

Zavéry

VNS predstavuje jednu z moznosti nefarma-
kologické intervence u vybranych nemocnych
s nékterymi funkenimi neurologickymi a psychi-
atrickymi poruchami. Moznost vyuziti se opira
o velmi Siroky rozsah struktur ovlivnénych stimu-
laci, prokdzany funkénimi zobrazovacimi tech-
nikami. I kdyZ pfedbézné vysledky u vybranych
nemocnych jsou slibné pfedevsim u nemocnych
sdepresi, je nutné dofeseni otdzek rozliseni teore-
tickych a klinicky uzite¢nych indikaci VNS, klinicky
pouzitelnych prediktord odpovédi a perspektivné
porovnani VNS a DBS u vybranych refrakternich
funkenich neurologickych a psychiatrickych po-
ruch s vymezenim indikacnich kritérif.

Podporeno VZ MSMT 0021622404 a NS 10411-3.
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