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Téma, ktort si autorka zvolila pre habilita¢nt pracu je vysoko aktudlna z viacerych dévodov.
1. Nové metody liecby ochoreni mozgu — predovsetkym neuromodulaéné vykazuju

u pacientov nchomogénnu odpoved’, pricom chybaji biomarkery, ktoré¢ by mohli uz

v predimplantacnej faze vyselektovat’ pacientov, ktori z uvedenej liecby budi profitovat

a pacientov, ktori nebudi mat’ dostatoény efekt liecby, ¢o ma v konecnom désledku
vyznam nielen pre kvalitu zivota pacientov, ale pri vysokych nakladoch na tento typ
lieCby aj vyznamné sociockonomické dopady.

2. Nové metddy kvantitivneho HD EEG (high density EEG) umozinuji v sucasnosti niclen
lokalizaciu elektrického dipolu (ESI — electric source imaging) , ale aj mapovanic zmien
aktivity kortikalnych a subkortikalnych $truktar (metdda ERD/S- event related
depression/synchronisation a metoda uzlov), a tym $tadium aktivacie, supresie
a kooperacie (previazanosti) lokalnych aj globalnych neurogénnych sieti mozgu
v r6znych mozgovych ¢innostiach.

3. Prinos kvantitativnecho EEG sa uz v su¢asnosti javi ako vhodny biomarker na odlisenic
nicktorych demencii uz vo v€asnom $tadiu (napr. LBD).

4. Poznanie tlohy ERD/S v lokalnych okruhoch sa uZ za¢ina vyuZivat’ v inovativnych
metddach lieby ako st mozgové interfacy (brain - computer interface - BCI)

a responzivne kortikalne/subkortikalne stimulacie (RNS). Prvotné uplatnenie tychto

poznatkov vedie v siicasnosti k zavadzaniu adaptivnych DBS stimulatorov (aDBS).

Predlozena praca je realizovana formou komentovan¢ho suboru prac, ktoré predstavuji cast’ 6 —

prilohu.



Subor prac predstavuje 11 prac, z toho 10 prac sa zaobera problematikou kvantitivnecho EEG
(okrem prace prilohy 6.2). 8 prac je uz publikovanych (6.1 -6.8) a tri prace sa v Stadiu zaslané na
publikéciu 6.9-6.11).

Z uz publikovanych 8 prac, je MUDr. Bockova prvou autorkou a zaroven kore$pondujicou
autorkou v Styroch pracach (6.1, 6.5,6.7 a 6.8), z toho v troch pracach publikovanych

v impaktovanych ¢asopisoch (6.5-6.8) s IF 2,5,2,7 a 3,0, v §tyroch je prvou autorkou. Dve prace
su prehl'adové (6.1,6.2), v ostatnych su publikované vysledky vlastnych $tadii. V troch pracach
zaslanych na publikaciu je prvou autorkou v dvoch pracach (6.10 a 6.11), v jednej je
spoluautorkou (6.9).

V troch pracach autorka a kolektiv riesili problematiku kognitivnych funkcii pomocou
kvantitativnecho EEG meranim ERD/S v troch skupinach pacientov s intracerebralnymi
clektrodami v r6znych ciel'och ( DBS STN, GPi, ANT a SEEG) s pouZitim tej istej vizualne;
kognitivnej paradigmy (test reprodukcie pismen — prvé tloha to isté pismeno, druha napisat’ iné
ako viden¢ pismeno). V praci 6.4 mapovali Gilohu STN v kognitivnych procesoch u 5 pacientov
s PD a lohu GPi u 5 pacientov s dystoniou s implantovanymi DBS elektrodami v danych
cicloch. Zistili, Ze zvySena kognitivna zat'az sa prejavila desynchronizaciou v beta pasme ( ERD)
s lateralizaciou dolava, predovietkym GPi. V STN bol pozorovany s lohou dva aj narast
synchronizacie (ERS)v oblasti gamma frekvenéného pasma. V praci 6.5 pomocou tej istej
paradigmy a metody spracovania QEEG u 5 pacientov s implantovanymi SEEG clektrodami

v epileptochirurgickom programe hodnotili ERD/S na 404 kontaktoch v roznych kortikalnych

a subkortikdlnych oblastiach, zistili zvySent aktivaciu pri rieSeni druhej ulohy nielen prefrontalne
a orbitofronalne, ale aj temporalne v oblasti neokortexu, Temporalny neokortex tak
pravdepodobne predstavuje spolo¢nu kortikalnu siet’ s frontalnym lalokom pri spracovani
exckutivnych tloh. Tretiu skupinu a tretiu §tadiu predstavovali traja pacienti s implantovanymi
DBS clektrodami v ANT pri farmakorezistentnej epilepsii, meranim ERP (event related
potencialov) a ERD/S (vyhoda merania pomocou ERD/S je niclen hodnotenie zmien ako pri
ERP, ale aj posudenic, ¢i sa jedna o aktivaciu alebo inhibiciu lokalnych clektrickych poli)
potvrdili jeho ucast’ v rieSeni kognitivnych tloh u dvoch pacientov, u treticho boli nehodnotitel'né
ERP.

Dalsiu skupinu préac predstavuje hodnotenie kognitivnych procesov (predovsetkym orientacie

a pozornosti) na zdklade zmenenej paradigmy: pouZivala sa trojstimulova paradigma (ciclené
podnety- naslednd motoricka odpoved’,,go*, a dva typy ,,No-go* distraktorov). V prvej
publikovane;j praci (6.7) pozorovali u 5 pacientov s PD a DBS STN a u jedného pacienta s GD

a DBS GPi v naviznosti na distraktory $pecificki evokovani odpoved v ERP a nizkofrekvenént

synchronizaciu ( ERS) v niz§om alfa pasme ( ako korelat inhibicie na nechcené podnety). To isté



paradigma bolo vyuzité v d’alej publikovanej praci (6.8) pri analyze ERD/S u piatich pacientov
s epilepsiou s implantovnymi SEEG eclektrodami. Zistili ako korelat inhibicie nechcenej odpovede
a zamerania pozornosti ako ERS v oblasti theta frekvenéného pasma v oblasti prefrontalneho
kortexu. Tretia praca (6.10) vyuzivajuca trojstimulova paradigmu je zatial’ v tla¢i. Autorka

a kolektiv sa zamerali pomocou HDEEG na meranic ERS/D u 32 PD pacientov v on a off faze

a porovnanie aktivacie / deaktivacie. Nalezom bola alfa a beta ERD (aktivacia) rozsiahlejsia

u respondérov DBS, ako 6 pacientov s nedostato¢nou odpoved’ou na DBS, u tychto ,,horSich
,wrespondérov boli namerané aj dlh§ie reakéné ¢asy a zhorSené parametre pamiti. Stadium alfa
ERD spojené s rieSnim kognitivnych testov moze byt prediktivnym faktorom suboptimalne;
odpovede na DBS STN u PS pacientov.

Prvou autorkou je v praci 6.11, ktora je zaslana do tla¢e. Na tom istom subore ako v praci 6.10
bola vypocitana sietova analyza pomocou tedrie grafov pri DBS STN on a off. Nezaznamenali sa
zmeny v globélnej sieti, ale v lokalnej sieti pri DBS on bola zvysena sila uzlov SMA bilat
(eigenvector centrality) ako v.s. korelat zlep$enej hybnosti. U $iestich suboptimalnych
respondérov bol zaznamenany pokles v globalnej konektivite v pasme 1-8 Hz, nebol pritomny
rozdiel pre SMA v §tadiu on a pokles konektivity uzlov pre frontalne Struktary. Sietova analyza
by mohla byt’ tieZ jeden z biomarkerov odpovede na DBS u PD pacientov.

Praca v tlaci 6.9 , kde je M. Bockova spoluautorkou sa zamerala na fazovo-amplitadové
prepojenie STN a kortexu ako meranie funkénej organizacie v kortiko-subkortikalnych okruhoch
u 11 pacientov s DBS STN vo v¢asnej faze po implantacii s externalizovanymi DBS elektrodami
a HDEEG — potvrdili sa vizby theta fazy STN a kortikalnej beta aktivity a bola pozorovana

lateralizacia tychto vizieb.

Vysledky rozsiahleho vyskumu v oblasti kvantitativncho HD EEG ( a MEG) vo svete prinasaji
renesanciu elektroencefalografie ako metddy, ktora dokonca predéi nicktoré parametre fMRI
(Casové rozliSenie), pri 256 kanalovych HDEEG s modernymi metodami matematického
spracovania sa straca aj vyhoda fMRI v oblasti priestorového rozlisenia. Oproti MEG ma HDEEG
vyhodu jednoduchsicho prevedenia a mensiu finanént naro¢nost’. Vysledky prace autorky

a vyskumného timu, ktorého je sucast’'ou, si v mnohych oblastiach pozorovania pionierske

a st nespornym prinosom pri hPadani biomarkerov efektivity neuromodulaénej liecby.



Dotazy oponenta k obhajobé habilitaéni prace

1. Oponenta zaujala veta: funkéna konektivita sa moze 1isit” od anatomickej konektivity a je
moZzné ju Studovat’ pomocou réznych metdd (strana 16, 4. riadok odspodu). M4 autorka na
mysli, Ze moze existovat’ nejaka prepojenost’ medzi roznymi oblastami mozgu (
lokélnymi aj vzdialenymi) bez potreby pritomnosti anatomickych drah, t.j. napriklad
priame vzdialené elektromagneticky indukované prepojenie mozgovych oblasti (pomocou
clektromagnetickych biopoli?), alebo dokonca iny sposob prenosu informacii medzi
roznymi ¢astami mozgu?

2. Ma autorka predstavu, ako do budiicnosti mozno vyuzit’ fizovo-amplitidové prepojenie
STN a kortexu ako biomarkera v predimplantaénej faze DBS STN u pacientov
s Parkinsonovou chorobou?

3. Akym spoésobom je mozné vyuzit QUDEEG (kvantitativne HD EEG ) v preimplantacne;j
faze DBS STN u PD pacientov na odlisenie podskupiny so suboptimalnou odpoved’ou na
DBS?

Zaver
Habilitacni prace MUDr. Martiny Bockové, Ph.D. “Vyznam elektroencefalografie ve funkénim

mapovani kortikalni a subkortikalni aktivity lidského mozku*
spliuje poZadavky standardné kladené na habilitadni prace v oboru Neurologie.
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