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1. SOUHRN 

 

   Tato habilitaļn² pr§ce je souborem ļtrn§cti komentovanĨch publikac². Skl§d§ se celkem ze 

tŚ² ļ§st². Prvn² ļ§st pŚedstavuje struļn® sezn§men² s problematikou transkrani§ln² magnetick® 

stimulace ļerpan® z recentn² odborn® literatury. Je vysvŊtlen jej² princip, parametry, 

mechanismus pŢsoben², indikace, kontraindikace a neģ§douc² ¼ļinky. Bl²ģe je pak pops§no 

jej² vyuģit² ve vĨzkumu kortik§ln² inhibice a excitability u depresivn² poruchy a schizofrenie a 

pak zejm®na jej² pouģit² v terapii tŊchto dvou duġevn²ch poruch. 

   Druh§ ļ§st habilitaļn² pr§ce se skl§d§ ze ļtyŚ komentovanĨch publikac² popisuj²c²ch vyuģit² 

transkrani§ln² magnetick® stimulace ve vĨzkumu kortik§ln² inhibice a excitability u 

depresivn² poruchy, a pŚedevġ²m u schizofrenie. Specificky se tyto pr§ce zamŊŚily zvl§ġtŊ na 

efekt psychofarmak (antipsychotik) a elektrokonvulzivn² terapie na zmŊnu kortik§ln² inhibice 

u pacientŢ se schizofreni². V pilotn² studii bylo zjiġtŊno, ģe paliperidon mŢģe u pacienta 

s prvn² epizodou schizofrenie prodlouģit d®lku tzv. kortik§ln² tich® periody, coģ je jeden 

z markerŢ kortik§ln² inhibice spjatĨ s neurotransmis² mediovanou kyselinou gama-

aminom§selnou, konkr®tnŊ jej²mi receptory tŚ²dy B. Tot®ģ se pak podaŚilo ovŊŚit na vŊtġ²m 

souboru pacientŢ s prvn² epizodou schizofrenie pro risperidon (jehoģ je paliperidon aktivn²m 

metabolitem). RovnŊģ tak® elektrokonvulzivn² terapie dok§zala u stabilizovan®ho pacienta 

v®st k prodlouģen² d®lky kortik§ln² tich® periody, a t²m ovlivnit zm²nŊnou neurotransmisi. 

   TŚet² ļ§st habilitaļn² pr§ce se skl§d§ z deseti komentovanĨch publikac². Prvn² dvŊ se 

zabĨvaj² l®ļbou depresivn² poruchy pomoc² repetitivn² transkrani§ln² magnetick® stimulace, 

pŚiļemģ druh§ z nich prezentuje randomizovanou kontrolovanou studii prokazuj²c², ģe tato 

metoda m§ v monoterapii obdobnĨ terapeutickĨ potenci§l jako bŊģnŊ uģ²van§ antidepresiva. 

Dalġ² pr§ce prezentuje randomizovanou, shamovou (placebovou) stimulac² kontrolovanou 

studii potvrzuj²c², ģe vysokofrekvenļn² repetitivn² transkrani§ln² magnetick§ stimulace mŢģe 

zm²rnit z§vaģnost negativn²ch pŚ²znakŢ schizofrenie. N§sleduj²c², v poŚad² ļtvrt§ pr§ce v t®to 

ļ§sti, navazuje na pŚedchoz² a d²ky vŊtġ²mu poļtu zaŚazenĨch pacientŢ umoģŔuje i analĨzu 

osvŊtluj²c², kter® negativn² pŚ²znaky schizofrenie jsou po stimulaci zm²rnŊny. P§t§ pr§ce t®to 

ļ§sti pak prezentuje opŊt randomizovanou, shamovou stimulac² kontrolovanou studii 

popisuj²c² pozitivn² efekt repetitivn² transkrani§ln² magnetick® stimulace na redukci poļtu 

vykouŚenĨch cigaret u pacientŢ se schizofreni². Naopak ġest§ pr§ce popisuje studii, ve kter® se 

nepodaŚilo prok§zat, ģe by stimulace mohla pozitivnŊ ovlivnit kognitivn² deficit (konkr®tnŊ 
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pracovn² pamŊŠ) u pacientŢ se schizofreni² ļi ¼roveŔ aktivace neuron§ln²ch s²t². Sedm§ pilotn² 

studie popisuje snahu ovlivnit obsedantnŊ kompulzivn² poruchu a komorbidn² depresivn² 

poruchu pomoc² n²zkofrekvenļn² stimulace ï v pŚ²padŊ depresivn² poruchy byla tato snaha 

¼spŊġn§, v pŚ²padŊ obsedantnŊ kompulzivn² poruchy nikoli. Dalġ² dvŊ pr§ce pŚedstavuj² 

vz§cn® neģ§douc² ¼ļinky transkrani§ln² magnetick® stimulace ï depresogenn² efekt jedin®ho 

sezen² vysokofrekvenļn² stimulace prav®ho dorsolater§ln²ho prefront§ln²ho kortexu u 

dospŊl®ho pacienta s poruchou pozornosti/hyperaktivn² poruchou a depresivn² poruchou 

v anamn®ze a d§le relaps schizofrenie (konkr®tnŊ n§vrat pozitivn²ch pŚ²znakŢ) u pacienta po 

inici§ln²m sezen² vysokofrekvenļn² stimulace lev®ho dorsolater§ln²ho prefront§ln²ho kortexu 

pro negativn² pŚ²znaky. Posledn² pr§ce popisuje inovativn² stimulaļn² paradigma/protokol pro 

pacienty se schizofreni² s pŚetrv§vaj²c²mi pozitivn²mi pŚ²znaky (zejm®na sluchovĨmi 

halucinacemi) souļasnŊ i negativn²mi pŚ²znaky nazvanĨ sekvenļn² frontotempor§ln² 

stimulace.  
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2. SUMMARY 

 

   This habilitation thesis is a set of fourteen commented articles. It consists of three parts. The 

first part briefly introduces transcranial magnetic stimulation as described in recent scientific 

literature ï its principle, parameters, mechanism of action, indications, contraindications, and 

adverse effects. Its use for research purposes, especially in research of cortical inhibition and 

excitability in depressive disorder and schizophrenia, and its use for treatment purposes of 

these two disorders is described in more details. 

   The second part consists of four commented articles describing the use of transcranial 

magnetic stimulation in research of cortical inhibition and excitability in depressive disorder 

and especially in schizophrenia. These articles focused on the effect of psychopharmacs 

(antipsychotics) and electroconvulsive therapy on the change of cortical inhibition in patients 

with schizophrenia. The pilot study confirmed the potential of paliperidone to prolongate the 

duration of cortical silent period, one of the markers of cortical inhibition mediated by 

gamma-aminobutyric acid, namely its B receptors, in a patient with first-episode of 

schizophrenia. This conclusion was later repeated in a more representative sample of patients 

with first episode of schizophrenia treated with risperidone (paliperidone is its active 

metabolite). Electroconvulsive therapy in a stabilized patient had a similar effect ï the 

prolongation of cortical silent period and the change of the neurotransmission. 

   The third part of this habilitation thesis consists of ten commented articles. The first two 

articles concern the treatment of depressive disorder using repetitive transcranial magnetic 

stimulation, while the second one presents a randomized controlled trial, which confirms a 

comparable treatment potential of magnetic stimulation as a monotherapy with the potential 

of commonly used antidepressants. Another article presents a randomised, sham (placebo) 

controlled trial confirming that high frequency repetitive transcranial magnetic stimulation 

can improve negative symptoms of schizophrenia. Another article, the forth article in this 

part, follows in the previous one and because of a higher number of patients it enables an 

analysis of particular negative symptoms improved by magnetic stimulation. The fifth article 

of this part describes another randomized, sham controlled study confirming a positive effect 

of repetitive transcranial magnetic stimulation on the reduction of cigarettes smoked by 

patients with schizophrenia. On the contrary, the sixth article describes a study, which failed 

to prove positive effect of the stimulation on cognitive deficit (namely working memory) in 
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patients with schizophrenia and on neuronal activation. The seventh article describes a pilot 

study of the use of low frequency repetitive transcranial magnetic stimulation in the treatment 

of obssesive-compulsive disorder and comorbid depressive disorder ï the stimulation was 

successful in the treatment of depressive disorder, but not in the treatment of obsessive 

compulsive disorder. The next two articles present rare adverse effects of transcranial 

magnetic stimulation ï induction of depression after one session of high frequency 

stimulation of the right dorsolateral prefrontal cortex in an adult patient with attention 

deficit/hyperactivity disorder and depressive disorder in his medical history and a relapse of 

schizophrenia (namely the return of positive symptoms) in a patient after initial session of 

high frequency stimulation of the left dorsolateral prefrontal cortex to treat negative 

symptoms of schizophrenia. The last article introduces an innovative stimulation 

paradigm/protocol for patients with schizophrenia with positive (especially auditory 

hallucinations) and negative symptoms called sequential frontotemporal stimulation. 
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3. ĐVOD 

 

   Tato habilitaļn² pr§ce popisuje vyuģit² transkrani§ln² magnetick® stimulace ve vĨzkumu a 

terapii depresivn² poruchy a schizofrenie. Je rozdŊlena do tŚ² ļ§st². V prvn², ¼vodn² ļ§sti, je 

struļnŊ shrnuta charakteristika a princip transkrani§ln² magnetick® stimulace, jej² parametry, 

mechanismus pŢsoben², indikace, kontraindikace a neģ§douc² ¼ļinky. Pot® je pops§no jej² 

vyuģit² ve vĨzkumu depresivn² poruchy a schizofrenie, konkr®tnŊ pŚedevġ²m ve vĨzkumu 

kortik§ln² inhibice a excitability u tŊchto dvou duġevn²ch poruch; v posledn² ļ§sti ¼vodn² 

pas§ģe je rozebr§no vyuģit² repetitivn² transkrani§ln² magnetick® stimulace v terapii 

depresivn² poruchy a schizofrenie. 

   J§drem habilitaļn² pr§ce jsou dalġ² dvŊ ļ§sti, kter® tvoŚ² ļtrn§ct komentovanĨch publikac². 

Prvn² ļtyŚi se tĨkaj² uģit² transkrani§ln² magnetick® stimulace ve vĨzkumu kortik§ln² inhibice 

a excitability u depresivn² poruchy a zejm®na pak u schizofrenie. Prvn² publikace shrnuje 

dosavadn² poznatky z t®to oblasti, druh§ popisuje pilotn² pr§ci ve vĨzkumu vlivu 

antipsychotika paliperidonu na kortik§ln² inhibici u pacienta s prvn² epizodou schizofrenie, 

tŚet² pr§ce pak pŚedstavuje studii na vŊtġ²m souboru pacientŢ s prvn² epizodou schizofrenie 

zkoumaj²c² efekt antipsychotick® medikace (konkr®tnŊ risperidonu) na kortik§ln² inhibici; 

posledn² pr§ce z t®to skupiny zaznamen§v§ efekt udrģovac² elektrokonvulzivn² terapie na 

kortik§ln² inhibici. 

   TŚet², nejrozs§hlejġ² ļ§st, se skl§d§ z deseti komentovanĨch publikac². Prvn² shrnuje 

poznatky o vyuģit² repetitivn² transkrani§ln² magnetick® stimulace v terapii depresivn² 

poruchy, druh§ pak prezentuje randomizovanou studii srovn§vaj²c² pouģit² repetitivn² 

transkrani§ln² magnetick® stimulace jako monoterapie v l®ļbŊ depresivn² poruchy s l®ļbou 

antidepresivy. TŚet² komentovan§ publikace popisuje randomizovanou, shamovou stimulac² 

kontrolovanou studii, v n²ģ byl zkoum§n efekt repetitivn² transkrani§ln² magnetick® stimulace 

v l®ļbŊ negativn²ch pŚ²znakŢ schizofrenie. Ļtvrt§ pr§ce ¼zce navazuje na tŚet²; d²ky vyġġ²mu 

poļtu do n² zaŚazenĨch pacientŢ se podaŚilo uļinit i pŚesnŊjġ² analĨzu jednotlivĨch 

negativn²ch pŚ²znakŢ, kter® repetitivn² transkrani§ln² magnetick§ stimulace dok§zala ovlivnit. 

P§t§ komentovan§ publikace prezentuje randomizovanou, shamovou stimulac² kontrolovanou 

studii, kter§ zkoumala moģnost vyuģit² repetitivn² transkrani§ln² magnetick® stimulace 

k redukci poļtu vykouŚenĨch cigaret u pacientŢ se schizofreni². Ġest§ pr§ce popisuje efekt 

repetitivn² transkrani§ln² magnetick® stimulace na pracovn² pamŊŠ a potenci§l aktivovat 
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neuron§ln² s²tŊ mŊŚitelnĨ zobrazovac²mi metodami. Sedm§ publikace pŚedstavuje pilotn² pr§ci 

zkoumaj²c² ¼ļinnost repetitivn² transkrani§ln² magnetick® stimulace v terapii obsedantnŊ 

kompulzivn² poruchy s komorbidn² depresivn² poruchou. Dalġ² dvŊ pr§ce pak popisuj² 

neģ§douc² ¼ļinky transkrani§ln² magnetick® stimulace ï prvn² z nich depresogenn² potenci§l 

vysokofrekvenļn² stimulace prav®ho dorsolater§ln²ho prefront§ln²ho kortexu u dospŊl®ho 

pacienta s poruchou pozornosti/hyperkinetickou poruchou a komorbidn² depresivn² poruchou 

v anamn®ze, druh§ rozvoj pozitivn²ch pŚ²znakŢ schizofrenie po inici§ln²m sezen² 

vysokofrekvenļn² stimulace lev®ho dorsolater§ln²ho prefront§ln²ho kortexu pro negativn² 

pŚ²znaky. Posledn² komentovan§ pr§ce prezentuje inovativn² stimulaļn² paradigma ovŊŚen® na 

pacientovi s pozitivn²mi i negativn²mi pŚ²znaky schizofrenie. 

   V pŚ²loze je pak uvedena kapitola z monografie Schizophrenia Treatment ï The New 

Facets, kter§ shrnuje recentn² poznatky o vyuģit² transkrani§ln² magnetick® stimulace u 

schizofrenie. 

   Jednotliv® publikace ve druh® a tŚet² ļ§sti pr§ce jsou Śazeny t®maticky. Shrnuj² moji v²ce 

neģ desetiletou pr§ci v tĨmu zabĨvaj²c²m se vyuģit² transkrani§ln² magnetick® stimulace 

v psychiatrii. Pokud by byly Śazeny chronologicky, uk§zaly by vĨvoj m®ho postaven² v tomto 

tĨmu, kterĨ byl aģ do roku 2014 veden profesorem PŚikrylem. V prvn² publikaci z roku 2007 

jsem byl v poŚad² ļtvrtĨm autorem, to se pak jeġtŊ zopakovalo u interdisciplin§rn² spolupr§ce 

na pr§ci z roku 2012 (viz kapitoly 6.3 a 6.6). V obdob² let 2008 aģ 2014 jsem se stal druhĨm 

autorem (viz kapitoly 5.2, 5.4, 6.4, 6.5, 6.9 a 6.10) a jako prvn² autor jsem publikoval nŊkolik 

pŚev§ģnŊ kratġ²ch prac² (viz kapitoly 6.1, 6.7 a 6.8), od roku 2014 jsem po onemocnŊn² 

profesora PŚikryla pŚevzal veden² tĨmu a publikoval dalġ² pr§ce jako prvn² autor (viz kapitoly 

5.1, 6.2, d§le kapitola v knize uveden§ v pŚ²loze I a pŚedevġ²m pr§ce uveden§ v kapitole 5.3, 

kter§ je mou nejvĨznamnŊjġ² prvoautorskou publikac² uveŚejnŊnou v ļasopise, jenģ n§leģ² 

mezi 25% ļasopisŢ s nejvyġġ²m impact factorem v oboru psychiatrie). 
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4. ĐVOD DO PROBLEMATIKY TRANSKRANIĆLNĉ 

MAGNETICK£ STIMULACE 

 

4.1 Charakteristika a princip transkrani§ln² magnetick® stimulace 

 

   Transkrani§ln² magnetick§ stimulace (TMS) je neinvazivn² neurostimulaļn² (nebo tak® 

neuromodulaļn²) metoda, kter§ je zaloģena na principu elektromagnetick® indukce. Ten je 

vyj§dŚen tzv. FaradayovĨm z§konem elektromagnetick® indukce, kterĨ byl postulov§n jiģ 

v roce 1831. Dle tohoto z§kona se v okol² prim§rn² c²vky, v n²ģ prob²h§ ļasovŊ promŊnnĨ 

elektrickĨ proud, vytv§Ś² rovnŊģ promŊnn® elektromagnetick® pole, kter® je schopno 

indukovat sekund§rn² elektrickĨ proud ve vġech vodivĨch prostŚed²ch nach§zej²c²ch se v jeho 

dosahu. T²mto vodivĨm prostŚed²m mŢģe bĨt i mozek pacienta. Dle Lenzova z§kona je tento 

sekund§rn² elektrickĨ proud opaļn®ho smŊru k proudu prim§rn²mu (Daskalakis et al., 2008). 

TMS je schopna modulovat aktivitu mozku bez chirurgick®ho vĨkonu, bez anestezie i bez 

vyvol§n² epileptick®ho paroxysmu (Rossi et al., 2009; Camprodon et Pascual-Leone, 2016). 

   Prvn² pokusy s neinvazivn² a fok§ln² stimulac² nervov®ho syst®mu konali vŊdci jiģ na 

pŚelomu 19. a 20. stolet². V t® dobŊ se DôArsonval a pozdŊji tak® Thompson pokouġeli 

sestrojit zaŚ²zen², kter§ vġak nebyla schopna generovat elektromagnetick® pole o dostateļn® 

intenzitŊ, aby mohla ovlivnit kortik§ln² neurony a vyvolat napŚ. motorickou odpovŊŅ. 

Dok§zala vġak vyvolat tzv. fosf®ny. PŚ²stroj vhodnĨ ke klinick®mu vyuģit² se podaŚilo 

sestrojit aģ takŚka o sto let pozdŊji, konkr®tnŊ v roce 1985 Anthonymu Barkerovi a jeho 

spolupracovn²kŢm. Ti sestrojili vysokovolt§ģn² zaŚ²zen² schopn® generovat elektromagnetick® 

pole o takov® intenzitŊ, kter® dok§zalo depolarizovat kortik§ln² neurony a vyvolat kontrakci 

svalŢ ruky. Toto zaŚ²zen² se skl§dalo ze stimulaļn² c²vky spojen® s kondenz§torem a bylo 

schopn® vytvoŚit dostateļnŊ silnĨ proud ve velmi kr§tk®m ļasov®m intervalu. Na tomto 

principu jsou zaloģeny i v souļasnosti pouģ²van® pŚ²stroje (Barker et al., 1985; Tuļek, 2002; 

Bareġ in Bareġ, KaŔovskĨ, Dufek et al., 2003). Vybit²m kondenz§toru proch§z² stimulaļn² 

c²vkou pŚiloģenou k hlavŊ pacienta elektrickĨ proud, kterĨ indukuje promŊnn® 

elektromagnetick® pole o d®lce trv§n² zhruba 100 aģ 300 ms a intenzitŊ 1 aģ 2,5 Tesla. 

Elektromagnetick® pole proch§z² bez odporu mŊkkĨmi tk§nŊmi i lebkou a v mozku indukuje 

vznik sekund§rn²ho elektrick®ho proudu pŢsob²c²ho depolarizaci nebo naopak hyperpolarizaci 

bunŊļnĨch membr§n, pŚeruġuj²c²ch tento externŊ indukovanĨ proud. T²m doch§z² ke zmŊn§m 
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transmembr§nov®ho napŊt² a ke zmŊn§m iontovĨch kan§lŢ z§vislĨch na napŊt². Po probŊhl® 

TMS doch§z² k souvisl® aktivaci neuronŢ, k metabolickĨm, hemodynamickĨm a 

behavior§ln²m zmŊn§m. Excitace je vyvol§na pŚedevġ²m na ohybech kortiko-kortik§ln²ch 

nebo kortikospin§ln²ch vl§ken nebo na nervovĨch zakonļen²ch bl²zko povrchu kŢry mozkov®. 

PŚ²mo je tedy mŊnŊna funkce neuronŢ, kter® se nach§zej² do 1,5 aģ 2 cm (maxim§lnŊ 3 cm) od 

c²vky. NepŚ²mo vġak jsou cestou transsynaptick®ho spojen² ovlivŔov§ny i hlubġ² struktury. 

(Post et Keck, 2001; Kopeļek et Bareġ, 2004; Lefaucheur et al., 2014). 

 

 

4.2 Parametry transkrani§ln² magnetick® stimulace 

 

   Podle poļtu aplikovanĨch pulsŢ se TMS dŊl² na:  

1) jednopulsovou (single-pulse), kdy jsou pulsy aplikov§ny jednotlivŊ,  

2) p§rovou (paired-pulse), kdy jsou pulsy aplikov§ny po dvojic²ch oddŊlenĨch pauzou 

trvaj²c² nŊkolik milisekund a  

3) repetitivn² (repetitive TMS, rTMS), kdy jsou pulsy aplikov§ny v s®ri²ch (trainech) 

trvaj²c²ch sekundy aģ minuty. 

   Prvn² dva typy se vyuģ²vaj² zejm®na pro vĨzkumn® a diagnostick® ¼ļely (viz d§le), rTMS je 

urļena pŚedevġ²m pro terapeutick® ¼ļely, protoģe je schopna modulovat kortik§ln² excitabilitu 

a konektivitu indukc² neuroplastickĨch zmŊn pŚipom²naj²c²ch dlouhodobou potenciaci (LTP) 

nebo dlouhodobou depresi (LTD), kter® pŚetrv§vaj² stimulaļn² periodu (Camprodon et 

Pascual-Leone, 2016). 

   Z§kladn²m parametrem rTMS je jej² frekvence ud§van§ v Hertz²ch ļili poļet pulsŢ za 

sekundu. Podle n² se rTMS dŊl² na n²zkofrekvenļn² nebo tak® pomalou (low-frequency rTMS, 

slow rTMS) o frekvenci 1 Hz a m®nŊ a vysokofrekvenļn² nebo tak® rychlou (high-frequency 

rTMS, fast rTMS) o frekvenci vŊtġ² neģ 1 Hz, zpravidla mezi 5 Hz a 25 Hz. Dalġ²m dŢleģitĨm 

parametrem stimulace je jej² intenzita vyjadŚovan§ v procentech motorick®ho prahu (motor 

threshold ï MT), zpravidla tzv. klidov®ho motorick®ho prahu (resting motor threshold ï 

RMT). MotorickĨ pr§h je definov§n jako nejniģġ² intenzita stimulace, kter§ v pŚ²padŊ jej² 
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aplikace na motorickĨ kortex vyvol§ kontrakci svalu (nejļastŊji drobn®ho svalu ruky, napŚ. 

musculus abductor pollicis brevis) alespoŔ v pŊti z deseti po sobŊ n§sleduj²c²ch pokusech. 

NejļastŊji uģ²van§ intenzita stimulace se pak pohybuje mezi 80 a 120% individu§ln²ho RMT. 

K dalġ²m parametrŢm stimulace patŚ² d®lka s®rie pulsŢ (train) a tak® d®lka pauzy mezi nimi 

(intertrain), celkovĨ poļet pulsŢ bŊhem jednoho sezen² (session; vyġġ² poļet pulsŢ ï 4 000 aģ 

6 000 ï zlepġuje efektivitu a zkracuje dobu l®ļen²), celkovĨ poļet jednotlivĨch sezen² 

(pŢvodnŊ uģ²vanĨch deset se uk§zalo jako pŚ²liġ m§lo, dnes se tedy pouģ²v§ nejļastŊji patn§ct 

aģ tŚicet sezen² ve tŚech aģ ġesti tĨdnech), lokalizace stimulaļn² c²vky, jej² typ (nejļastŊji se 

pŚi rTMS pouģ²v§ tzv. osmiļkov§ c²vka ï figure-of-eight; d§le existuj² c²vky ov§ln®, k·nick® 

apod.) a jej² orientace vŢļi hlavŊ (Burt et al., 2002; Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, 

Libiger et al., 2015). Zkouġeny jsou rovnŊģ speci§ln² c²vky, kter® maj² umoģŔovat pŚ²m® 

ovlivnŊn² hlubġ²ch struktur; takov§ TMS se pak oznaļuje jako hlubok§ (deep TMS). K 

zamŊŚen² stimulaļn² c²vky na oblast dorsolater§ln²ho prefront§ln²ho kortexu (DLPFC), kterĨ 

je nejļastŊjġ²m c²lem stimulace, se pouģ²vala a ļasto pouģ²v§ klasick§ Ămetoda 5 cmñ (5 cm 

rostr§lnŊ od m²sta, jehoģ stimulac² byl z²sk§n RMT). K dalġ²m metod§m zamŊŚen² stimulaļn² 

c²vky nejen na oblast DLPFC patŚ² uģit² mezin§rodn²ho syst®mu rozm²stŊn² elektrod 10/20 a 

tak® stereotaktick§ neuronavigace, kter§ je povaģov§na za nejpŚesnŊjġ². Zaj²mavou modifikac² 

standardn² rTMS jsou tak® tzv. pattern stimulace, z nichģ nejvĨznamnŊjġ² je theta burst 

stimulace (TBS) skl§daj²c² se z vysokofrekvenļn²ch salv v p§smu gama o n²zk® intenzitŊ 

opakovanĨch v theta frekvenci (Aleman, 2013; Hovington et al., 2013; Hrdliļka et Ustohal in 

Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 2015). 

 

 

4.3 Mechanismus ¼ļinku rTMS 

 

   Mechanismus terapeutick®ho ¼ļinku rTMS nen² zcela pŚesnŊ objasnŊn, zmŊny po rTMS lze 

zjiġŠovat na rŢznĨch ¼rovn²ch, pŚiļemģ nŊkter® mohou pŢsobit i protichŢdnŊ, vĨraznŊ z§leģ² 

na stimulaļn²ch parametrech. Z anim§ln²ch studi² je zn§mo, ģe rTMS vede k podobnĨm 

zmŊn§m jako elektrokonvulzivn² terapie. To znamen§, ģe doch§z² k ovlivnŊn² dopaminergn² a 

tak® serotonergn² a noradrenergn² neurotransmise, pops§n byl i neuroprotektivn² ¼ļinek 

rTMS. Anim§ln² modely d§le ukazuj², ģe rTMS zvyġuje prostŚednictv²m glutam§tovĨch 

NMDA receptorŢ kortik§ln² excitabilitu. Prok§z§no bylo rovnŊģ zvĨġen² dopaminu 
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v dorz§ln²m striatu a v nucleus accumbens, d§le ovlivnŊn² beta adrenergn²ch a serotoninovĨch 

5HT1A a 5HT2 receptorŢ (Post et Keck, 2001). ZjiġtŊny byly i zmŊny v neuroendokrinn²m 

syst®mu ï jejich pŢsoben²m doch§z² k normalizaci funkc² osy hypothalamus-hypofĨza-kŢra 

nadledvin (Czeh et al., 2002; Keck et al., 2000; Keck et al., 2001; Hrdliļka et Ustohal in 

Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 2015). Z klinickĨch studi² je zn§mo, ģe vysokofrekvenļn² 

rTMS zvyġuje aktivitu neuronŢ a jejich metabolismus, kdeģto n²zkofrekvenļn² je sniģuje 

(Fitzgerald et al., 2006; Chen et al., 1997). Lze pŚedpokl§dat, ģe rTMS zpŢsobuje normalizaci 

prefront§ln² hypoaktivity, vysokofrekvenļn² stimulace zvyġuje a n²zkofrekvenļn² sniģuje 

kortik§ln² aktivitu (Prikryl et al., 2013). KromŊ toho je moģn®, ģe prostŚednictv²m spojen² 

z prefront§ln²ho kortexu jsou ovlivnŊny i vzd§lenŊjġ² limbick® a paralimbick® oblasti mozku 

(Loo in Wassermann et al., 2008). Bylo zjiġtŊno, ģe vysokofrekvenļn² rTMS v oblasti DLPFC 

indukuje uvolnŊn² endogenn²ho dopaminu (Strafella et al., 2001). Pops§no bylo tak® ovlivnŊn² 

GABAergn² neurotransmise a rovnŊģ zmŊny v neuroendokrinn²m syst®mu (Daskalakis et al., 

2006; Daskalakis et al., 2008; Loo in Wassermann et al., 2008). 

 

 

4.4 Indikace rTMS v psychiatrii 

 

   Dosud nejvĨznamnŊjġ² indikac² pouģit² rTMS v psychiatrii je l®ļba depresivn² poruchy. Pro 

tuto indikaci byla tak® rTMS v roce 2008 schv§lena americkou Food and Drug Administration 

(FDA). Jako bezpeļn§ metoda byla schv§lena i v Evropsk® unii. NejļastŊji uģ²van§ je 

vysokofrekvenļn² rTMS c²len§ na oblast lev®ho DLPFC, obdobn§ ¼ļinnost byla prok§z§na i 

pro n²zkofrekvenļn² rTMS c²lenou na oblast prav®ho DLPFC; zkuġenost² je s n² vġak o nŊco 

m®nŊ neģ v pŚ²padŊ vysokofrekvenļn² stimulace. Đļinnost rTMS v l®ļbŊ depresivn² poruchy 

se osvŊdļuje nejen v klinickĨch studi²ch, ale prokazuje se i v podm²nk§ch bŊģn® klinick® 

praxe (v²ce viz d§le). Nav²c rTMS lze pouģ²t nejen pro akutn² l®ļbu, ale pŚ²padnŊ i udrģovac² 

(Lefaucheur et al., 2014; Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 2015).  

   Dalġ² indikaci, ve kter® je rTMS tak® zkouġena (zat²m pŚev§ģnŊ experiment§lnŊ), 

pŚedstavuje schizofrenie. Konkr®tnŊ se uģ²v§ n²zkofrekvenļn² stimulace c²len§ na oblast 

temporopariet§ln²ho kortexu (TPC) k l®ļbŊ rezistentn²ch sluchovĨch halucinac² jako 

augmentace antipsychotick® l®ļby. Efekt t®to terapie je dle dosud publikovanĨch metaanalĨz 
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povaģov§n za m²rnĨ aģ stŚedn², doba jeho pŚetrv§v§n² se vġak jev² jako kratġ², neģ v pŚ²padŊ 

depresivn² poruchy (Lefaucheur et al., 2014; Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger 

et al., 2015). Dalġ²m moģnĨm pouģit²m rTMS u pacientŢ se schizofreni² je snaha o zm²rnŊn² 

negativn²ch pŚ²znakŢ. Zde se nejļastŊji uplatŔuje vysokofrekvenļn² stimulace lev®ho DLPFC, 

kter§ opŊt slouģ² jako augmentace antipsychotik (v²ce viz d§le) (Lefaucheur et al., 2014; 

Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 2015). 

   Z dalġ²ch indikac² byla rTMS zkouġena v l®ļbŊ obsedantnŊ kompulzivn² poruchy (OCD). 

Zat²mco pŢvodnŊ zkouġen§ stimulace prefront§ln²ho kortexu se neuk§zala jako pŚ²liġ ¼ļinn§, 

nadŊjnŊji se i z hlediska patofyziologie OCD jev² v souļasnosti testovan§ suplement§rn² 

motorick§ area (SMA, respektive preSMA) a popŚ²padŊ i orbitofront§ln² kortex (OFC), i kdyģ 

ani zde nejsou vĨsledky zcela pŚesvŊdļiv® (viz d§le). V nŊkolika studi²ch byla snaha pouģ²t 

rTMS v l®ļbŊ posttraumatick® stresov® poruchy (PTSD). Dosavadn² vĨsledky naznaļuj², ģe 

by v l®ļbŊ t®to poruchy mohla bĨt ¼ļinn§ vysokofrekvenļn² stimulace prav®ho DLPFC, 

pŚ²padnŊ i stimulace n²zkofrekvenļn². O moģnosti pouģit² rTMS v terapii ¼zkostnĨch poruch 

(generalizovan® ¼zkostn® poruchy nebo panick® poruchy) toho v²me zat²m jeġtŊ m®nŊ, neģ 

v pŚ²padŊ PTSD, proto nelze uļinit z§vŊr o jej² ¼ļinnosti (Lefaucheur et al., 2014; Hrdliļka et 

Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 2015). 

   Dalġ² potenci§ln² indikac² je l®ļba n§vykovĨch poruch sniģov§n²m cravingu po n§vykovĨch 

l§tk§ch jako je tab§k, alkohol a kokain. PŚedpokl§d§ se, ģe tento efekt je spjat s ovlivnŊn²m 

syst®mu odmŊny. Zat²m nejv²ce dŢkazŢ je pro pouģit² v l®ļbŊ z§vislosti na tab§ku. Na 

podobn®m principu jsou zaloģeny i zat²m sp²ġe ojedinŊl® experiment§ln² snahy ovlivnit 

pomoc² rTMS ment§ln² bulimii ļi anorexii (Lefaucheur et al., 2014; Hrdliļka et Ustohal in 

Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 2015; McCelland et al., 2016). 

   Transkrani§ln² magnetick§ stimulace je rovnŊģ zkouġena ve vĨzkumu a terapii nŊkterĨch 

kognitivn²ch poruch. Zat²mco napom§h§ lepġ²mu pochopen² patofyziologie tŊchto poruch, 

zejm®na m²rn® kognitivn² poruchy a Alzheimerovy nemoci, tak snahy o jej² terapeutick® 

vyuģit² jsou v poļ§tc²ch, i kdyģ se jiģ objevily nŊkter® slibn® vĨsledky (Lefaucheur et al., 

2014; Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 2015). 

   Dalġ² zaj²mavou indikac² je porucha pozornosti/hyperkinetick§ porucha (ADHD) u 

dospŊlĨch, popŚ²padŊ i u dŊt². Dle teoretickĨch pŚedpokladŢ by bylo moģno pomoc² rTMS 

pozitivnŊ ovlivnit zejm®na pozornost. Pro tuto indikaci se testuje vysokofrekvenļn² stimulace 
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DLPFC (Lefaucheur et al., 2014; Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 

2015). 

   Z nepsychiatrickĨch indikac² se rTMS zkouġ² pouģ²vat tak® pŚi l®ļbŊ tinnitu, v algeziologii, 

v l®ļbŊ motorickĨch i nemotorickĨch pŚ²znakŢ Parkinsonovy nemoci a epileptologii 

(Lefaucheur et al., 2014; Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 2015). 

 

 

4.5 Kontraindikace a neģ§douc² ¼ļinky rTMS 

 

   Podstatnou vĨhodou rTMS je, ģe se jedn§ o dobŚe tolerovanou metodu, kter§ m§ pouze 

nŊkolik m§lo kontraindikac² (Loo et al., 2007; Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger 

et al., 2015). K absolutn²m kontraindikac²m vysokofrekvenļn² rTMS patŚ² anamn®za epilepsie 

a zvĨġen® riziko vyvol§n² epileptick®ho paroxysmu jako napŚ. zvĨġenĨ intrakrani§ln² tlak, 

uģ²v§n² l®kŢ sniģuj²c²ch z§chvatovĨ pr§h, probŊhl§ ischemie mozku ļi abnorm§ln² z§znam na 

EEG (Tuļek, 2002; Kopeļek et Bareġ, 2004; Rau et al., 2007; Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, 

Hrdliļka, Libiger et al., 2015). N²zkofrekvenļn² stimulace se v l®ļbŊ epilepsie naopak zkouġ² 

vyuģ²vat ļili pro ni tato kontraindikace neplat² (Santiago-Rodr²guez et al., 2008). K dalġ²m 

absolutn²m kontraindikac²m, tentokr§t pro vysoko- i n²zkofrekvenļn² rTMS, patŚ² 

implantovanĨ kov v kraniu vyjma ¼st a d§le tak® implantovanĨ pacemaker nebo l®kov§ 

pumpa (Tuļek, 2002; Kopeļek et Bareġ, 2004; Rau et al., 2007; Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, 

Hrdliļka, Libiger et al., 2015). DŚ²ve se mezi kontraindikacemi uv§dŊlo tŊhotenstv², dnes se 

naopak rTMS povaģuje za bezpeļnou metodu v l®ļbŊ gravidn²ch ģen s depres² (Rau et al., 

2007; Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 2015). PŚi souļasn®m uģ²v§n² 

antiepileptik bĨv§ ¼ļinnost rTMS niģġ², respektive k obdobn®mu ¼ļinku je tŚeba vyġġ² 

intenzity stimulace, proto je pŚed stimulac² vhodn® takov®to l®ky (vļetnŊ benzodiazepinŢ) 

vysadit nebo alespoŔ sn²ģit jejich d§vku (Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger et 

al., 2015). 

   Nejz§vaģnŊjġ²m neģ§douc²m ¼ļinkem rTMS je vyvol§n² epileptick®ho paroxysmu i u 

jedince bez predispozic. Toto riziko je vġak velice n²zk®, jeho hodnota se ud§v§ okolo 

jednoho pŚ²padu z tis²ce ļi sp²ġe jeġtŊ m®nŊ. TakovĨ z§chvat se vyskytuje pŚ²mo bŊhem 

stimulace nebo kr§tce po n² a nen² u nŊj riziko rozvoje epilepsie (PŚikryl et Kuļerov§, 2005; 
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Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 2015). K dalġ²m neģ§douc²m ¼ļinkŢm 

patŚ² bolest v m²stŊ stimulace bŊhem jej² aplikace, kter§ se vyskytuje zhruba u 10 aģ 30 % 

pacientŢ. BĨv§ ale m²rn§, pŚechodn®ho r§zu a jen zcela vz§cnŊ vede k pŚedļasn®mu ukonļen² 

l®ļby. D§le se obļas vyskytuj² bolesti hlavy po stimulaci, kter® ale bĨvaj² rovnŊģ m²rn® a 

pŚechodn® a dobŚe reaguj² na bŊģn§ analgetika (Rau et al., 2007). U nŊkolika m§lo pacientŢ 

bylo pops§no pŚechodn® zvĨġen² sluchov®ho prahu. K trval®mu poġkozen² sluchu vġak 

nedoġlo. ZvĨġen² sluchov®ho prahu lze pŚedch§zet uġn²mi ucp§vkami bŊhem rTMS (Loo et 

al., 2001). Co se tĨļe psychickĨch neģ§douc²ch ¼ļinkŢ, jsou tak® velice vz§cn®. U nŊkolika 

pacientŢ trp²c²ch bipol§rn² afektivn² poruchou byl pops§n pŚesmyk do m§nie po stimulaci pro 

depresivn² epizodu, v nŊkolika m§lo pŚ²padech doġlo po rTMS u pacientŢ se schizofreni² 

k rozvoji psychotickĨch symptomŢ (Ella et al., 2002; Zwanzger et al., 2002; Sakkas et al., 

2003; Hrdliļka et Ustohal in Hos§k, Hrdliļka, Libiger et al., 2015). 

 

 

4.6 Transkrani§ln² magnetick§ stimulace ve vĨzkumu depresivn² poruchy a 

schizofrenie 

 

   Pro vĨzkumn® ¼ļely se vyuģ²vaj² stimulaļn² protokoly s jednopulsovou nebo p§rovou TMS. 

Jednopulsov§ stimulace se pouģ²v§ ve studi²ch zkoumaj²c²ch motorick® veden², konkr®tnŊ 

integritu kortikospin§ln² motorick® dr§hy, resp. m²ru konektivity (Kobayashi et Pascual-

Leone, 2003; Groppa et al., 2012; Camprodon et Pascual-Leone, 2016). Jeden puls 

odpov²daj²c² intenzity se aplikuje na oblast motorick®ho kortexu, coģ vyvol§ odpovŊŅ 

perifern²ho svalu ļili motorickĨ evokovanĨ potenci§l (MEP) mŊŚenĨ pomoc² 

elektromyografie, kterĨ lze povaģovat za marker konektivity. Hodnocen²m ļasu mezi aplikac² 

TMS pulsu a zaļ§tku MEP lze identifikovat patologick® zmŊny v neuronech a synaps²ch 

(Camprodon et Pascual-Leone, 2016). Jednopulsov§ stimulace se uģ²v§ i k urļen² vĨġe 

zm²nŊn®ho MT, kterĨ lze povaģovat za marker kortik§ln² excitability reflektuj²c² stav 

neuron§ln²ch membr§n, synaps² a glutam§tovĨch receptorŢ (Ziemann et al., 2015; Camprodon 

et Pascual-Leone, 2016). Definov§n je jako minim§ln² intenzita TMS pulsu, kter§ vyvol§ 

svalovou kontrakci ļi MEP vyġġ² neģ 50 mikroV alespoŔ v pŊti z deseti pokusŢ (ļi v 50% 

pokusŢ) (Kobayashi et Pascual-Leone, 2003; Groppa et al., 2012; Camprodon et Pascual-

Leone, 2016). KlidovĨ motorickĨ pr§h (resting motor threshold ï RMT) je mŊŚen na svalu 
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v klidu, aktivn² MT (active motor threshold ï AMT) je mŊŚen bŊhem jeho isometrick® 

kontrakce. AMT je zpravidla niģġ² neģ RMT. MotorickĨ pr§h je obvykle stabiln², ale mŢģe bĨt 

zmŊnŊn medikac² nebo patologickĨmi stavy (Camprodon et Pascual-Leone, 2016). Dalġ²m 

parametrem ļi markerem, kterĨ lze mŊŚit pomoc² jednopulsov® TMS, je kortik§ln² tich§ 

perioda (cortical silent period ï CSP). Je to perioda elektromyografick® suprese n§sleduj²c² po 

nadprahov®m TMS pulsu aplikovan®m na oblast motorick®ho kortexu bŊhem isometrick® 

kontrakce kontralater§ln²ho svalu. CSP mŊŚ² kortik§ln² inhibici mediovanou gama-

aminom§selnou kyselinou, konkr®tnŊ receptory tŚ²dy B (GABAB) (Ziemann et al., 2014; 

Camprodon et Pascual-Leone, 2016). Dle Camprodona a Pascuala-Leoneho tyto dva 

jednoduch® stimulaļn² protokoly ilustruj² dvŊ fundament§ln² vlastnosti TMS a to, ģe 

fyziologickĨ efekt TMS nen² limitov§n na oblast, kter§ je bezprostŚednŊ stimulov§na, ale ġ²Ś² 

se neuron§ln²mi okruhy, a d§le to, ģe efekt stimulace je z§vislĨ na aktu§ln²m stavu, coģ je 

dok§z§no rozd²lnou velikost² RMT a AMT a tak® t²m, ģe CSP je pŚ²tomna, jen kdyģ je c²lovĨ 

sval aktivn². Aplikujeme-li tyto dva principy na neurostimulaci motorickĨch i nemotorickĨch 

oblast², zjiġŠujeme, ģe komplexn² s²tŊ Ś²d²c² emotivitu, chov§n² a kognici dynamicky fluktuuj² 

v rŢznĨch stavech (ve zdrav² a nemoci) a tyto oscilace podmiŔuj² biologickĨ a klinickĨ efekt 

TMS (Camprodon et Pascual-Leone, 2016). 

   P§rov§ stimulace umoģŔuje studovat intrakortik§ln² inhibici a facilitaci. Jsou k n² tŚeba dva 

TMS pulsy o dvou rŢznĨch intenzit§ch a interval mezi nimi Ś§dovŊ o d®lce nŊkolika 

milisekund. NejļastŊji se uģ²v§ tzv. kortik§ln² inhibice s kr§tkĨm intervalem (short-interval 

cortical inhibition ï SICI) a intrakortik§ln² facilitace (intracortical facilitation ï ICF) 

(Camprodon et Pascual-Leone, 2016). Existuj² vġak i dalġ² markery (bl²ģe viz kapitola 5.1). 

MŊŚen² SICI je prov§dŊno aplikac² podprahov®ho podmiŔovac²ho (conditioning) TMS pulsu 

pŚedch§zej²c²ho o nŊkolik milisekund (1-5 ms) nadprahovĨ testovac² puls. Pot® je mŊŚena 

amplituda vyvolan®ho MEP, kter§ by mŊla bĨt redukov§na o 50 aģ 90%. PŚedpokl§d§ se, ģe 

SICI mŊŚ² inhibiļn² aktivitu mediovanou GABAA receptory (Radhu et al., 2013; Bunse et al., 

2014). MŊŚen² ICF je prov§dŊno podobnŊ jako v pŚ²padŊ SICI, ļili podprahovĨ podmiŔovac² 

puls je n§sledov§n nadprahovĨm testovac²m pulsem, ovġem v delġ²m ļasov®m intervalu 10 aģ 

15 ms, popŚ²padŊ jeġtŊ delġ²m. To na rozd²l od SICI rezultuje ve zvĨġen² excitability 

projevuj²c² se vyġġ² amplitudou MEP. PŚedpokl§d§ se, ģe ICF je zpŢsobena pŚedevġ²m 

glutam§tergn² neurotransmis² (Radhu et al., 2013; Bunse et al., 2014). 

   V ŚadŊ studi², vŊtġinou prŢŚezovĨch, bylo zjiġtŊno naruġen² kortik§ln² inhibice (cortical 

inhibition ï CI) u depresivn² poruchy i u schizofrenie. MetaanalĨza Radhuov® a kolektivu 
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uk§zala, ģe u depresivn² poruchy je zkr§cena CSP a sn²ģena SICI, naproti tomu MEP, RMT a 

ICF zŢst§vaj² nezmŊnŊny (Radhu et al., 2013). Studie zahrnut® do t®to metaanlĨzy vġak jsou 

znaļnŊ heterogenn². Dalġ² studie zjistily levostrann® naruġen² CSP, SICI a tak® ICF u 

depresivn²ch pacientŢ, SICI byla zkr§cena zejm®na u pacientŢ rezistentn²ch na l®ļbu, zat²mco 

RMT byl u nich zvĨġen; zvĨġen² RMT bylo obecnŊ nalezeno levostrannŊ (Bunse et al., 2014; 

Lefaucheur et al., 2008; Levinson et al., 2010; Maeda et al., 2000). U schizofrenie bylo 

v metaanalĨze Radhuov® a kolektivu zjiġtŊno signifikantn² sn²ģen² SICI; u CSP, MEP, RMT a 

ICF naopak nebyl zjiġtŊn rozd²l oproti zdravĨm kontrol§m (Radhu et al., 2013). OpŊt je vġak 

tŚeba zm²nit znaļnou heterogennitu zaŚazenĨch prŢŚezovĨch studi². Ukazuje se, ģe CI mŢģe 

vĨraznŊ ovlivnit i l®ļba psychofarmaky. Bylo zjiġtŊno, ģe antidepresiva mohou alespoŔ 

doļasnŊ zvĨġit RMT a sn²ģit ICF, kdeģto CSP a MEP nemŊn² (Manganotti et al., 2001; 

Minelli et al., 2010). Kombinace antidepresiv s antipsychotiky vġak mŢģe u rezistentn²ch 

depresivn²ch pacientŢ v®st k prodlouģen² CSP (Concerto et al., 2013). JeġtŊ v²ce toho bylo 

v posledn² dobŊ zjiġtŊno v pŚ²padŊ pŢsoben² antipsychotik na pacienty se schizofreni². 

Longitudin§ln² studie ukazuj², ģe jejich pod§n² vede k prodlouģen² CSP, nejvĨraznŊjġ² je tento 

efekt v pŚ²padŊ klozapinu, ale prok§z§n byl i pro quetiapin a risperidon, v pilotn² studii i 

paliperidon (Prikryl et al, 2008; Frank et al., 2014; Kaster et al., 2015; Ustohal et al., 2016). 

NŊkteŚ² se dokonce domn²vaj², ģe potenciace GABAB mediovan® neurotransmise, na kterou 

prodlouģen² CSP poukazuje, mŢģe bĨt novŊ zjiġtŊnĨm neurotransmiterovĨm mechanismem, 

kterĨ je souļ§st² patofyziologie a tak® l®ļby schizofrenie antipsychotiky (Kaster et al., 2015). 

   Kaģdop§dnŊ lze Ś²ci, ģe TMS je velmi uģiteļnĨm n§strojem ve vĨzkumu patofyziologie a 

tak® mechanimu pŢsoben² l®ļby u pacientŢ s depresivn² poruchou ļi schizofreni² a ģe v t®to 

oblasti se d²ky n² otev²raj² nov® moģnosti. Velk® nadŊje se kladou zejm®na do jej²ho propojen² 

se zobrazovac²mi metodami, pŚedevġ²m elektroencefalografi² (Camprodon et Pascual-Leone, 

2016). 
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4.7 Transkrani§ln² magnetick§ stimulace v l®ļbŊ depresivn² poruchy a 

schizofrenie 

 

   Snad jeġtŊ vŊtġ² vĨznam neģ ve vĨzkumu m§ TMS v souļasnosti v l®ļbŊ depresivn² poruchy 

a v o nŊco menġ² m²Śe i schizofrenie. K terapeutickĨm ¼ļelŢm se pouģ²v§ rTMS. 

 

4.7.1 Repetitivn² transkani§ln² magnetick§ stimulace v l®ļbŊ depresivn² poruchy 

 

4.7.1.1 Vysokofrekvenļn² rTMS lev®ho DLPFC, n²zkofrekvenļn² rTMS prav®ho DLPFC a 

bilater§ln² stimulace 

 

   V l®ļbŊ depresivn² poruchy se nejļastŊji uģ²v§ vysokofrekvenļn² rTMS c²len§ na oblast 

lev®ho DLPFC nebo n²zkofrekvenļn² rTMS c²len§ na oblast prav®ho DLPFC. Zkouġ² se 

uģ²vat i bilater§ln² stimulace, kdy je stimulov§n levĨ i pravĨ DLPFC. Vyuģ²vaj² se i tzv. 

pattern stimulace, z nichģ nejdŢleģitŊjġ² je vĨġe zm²nŊn§ TBS. 

   Đļinnost, ale tak® bezpeļnost rTMS v l®ļbŊ depresivn² poruchy zkoumaly jiģ des²tky studi², 

kter® byly rovnŊģ zpracov§ny v ŚadŊ metaanalĨz. MetaanalĨzy publikovan® do roku 2010 

shrnul ve sv®m ĂmetapŚehleduñ v roce 2011 DellôOsso s kolektivem. Nalezl jich celkem 

patn§ct. KromŊ nich do sv®ho pŚehledu zaŚadil i dalġ² dvŊ, kter® zkoumaly bezpeļnost rTMS a 

kter® prok§zaly, ģe se jedn§ o dostateļnŊ bezpeļnou metodu. Prvn² metaanalĨzy ukazovaly 

spornou ¼ļinnost ï vŊtġinou prok§zaly vŊtġ² efekt vysokofrekvenļn² rTMS lev®ho DLPFC 

oproti shamov® stimulaci, jejich klinickĨ efekt vġak byl diskutabiln². NovŊjġ² metaanalĨzy 

vġak pŚinesly pŚesvŊdļivŊjġ² vĨsledky. Bylo to d§no zejm®na vŊtġ² statistickou silou 

recentnŊjġ²ch studi² a metaanalĨz a tak® prodlouģen²m doby l®ļby (resp. poļtu jednotlivĨch 

sezen²). NovŊjġ² metaanalĨzy rovnŊģ prok§zaly efekt n²zkofrekvenļn² rTMS prav®ho DLPFC. 

DellôOsso a spolupracovn²ci doporuļuj² dalġ² optimalizaci parametrŢ stimulace ï integraci 

rTMS s EEG, PET ļi fMRI; lepġ² zac²len² stimulaļn² c²vky, nov® postupy jako pattern 

stimulace a dalġ² (DellôOsso et al., 2011). Fitzgerald a Daskalakis v roce 2011 rovnŊģ 

dokazuj², ģe rTMS m§ jasnĨ antidepresivn² efekt a jej² klinick® uģit² vĨznam. Doporuļuj² 

zamŊŚit se na dalġ² optimalizaci stimulaļn²ch parametrŢ a zjiġtŊn² prediktorŢ klinick® 

odpovŊdi (Fitzgerald et Daskalakis, 2011). 
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   Dle recentn²ch doporuļen² Mezin§rodn² federace klinick® neurofyziologie z roku 2014 jsou 

rozliġov§ny tŚi ¼rovnŊ dŢkazŢ pro jednotliv® indikace rTMS oznaļovan® p²smeny A aģ C. 

ĐroveŔ A znamen§ jednoznaļnou ¼ļinnost nebo ne¼ļinnost podpoŚenou konzistentn²mi 

vĨsledky alespoŔ dvou studi² tŚ²dy I nebo jedn® studie tŚ²dy I a alespoŔ dvou studi² tŚ²dy II. 

ĐroveŔ B oznaļuje pravdŊpodobnou ¼ļinnost nebo ne¼ļinnost podpoŚenou konzistentn²mi 

vĨsledky alespoŔ dvou studi² tŚ²dy II nebo jedn® studie tŚ²dy II a alespoŔ dvou studi² tŚ²dy III. 

ĐroveŔ C znamen§ potenci§ln² (moģnou) ¼ļinnost nebo ne¼ļinnost podpoŚenou 

pŚesvŊdļivĨmi vĨsledky jedn® studie tŚ²dy II nebo alespoŔ dvou studi² tŚ²dy III. Nen² vyd§no 

ģ§dn® doporuļen², pokud chyb² alespoŔ dvŊ studie tŚ²dy III poskytuj²c² podobn® vĨsledky 

stimulace stejn®ho klinick®ho stavu podobnou stimulaļn² metodou (Lefaucheur et al., 2014). 

   Dle tŊchto doporuļen² existuje siln§ evidence o ¼ļinnosti vysokofrekvenļn² rTMS lev®ho 

DLPFC (Lefaucheur et al., 2014). To dle nich dokl§d§ zejm®na metaanalĨza Berlima a 

kolektivu z roku 2014, do n²ģ jej² autoŚi zaŚadili 29 studi² s celkem 1371 pacienty. Poļet 

respond®rŢ byl 29% mezi pacienty l®ļenĨmi aktivn² (¼ļinnou) rTMS ve srovn§n² s 10% mezi 

pacienty l®ļenĨmi shamovou (placebovou) stimulac² (Lefaucheur et al., 2014; Berlim et al., 

2014). Sami autoŚi doporuļen² nalezli 26 studi² s pozitivn²mi vĨsledky a 14 s negativn²mi, 

pŚiļemģ dvŊ metodologicky dle jejich n§zoru nejkvalitnŊjġ² mŊly pozitivn² vĨsledky; effect 

size studi² byl 0,87. Na z§kladŊ tŊchto ¼dajŢ se rozhodli ohodnotit tento zpŢsob l®ļby 

depresivn² poruchy jako ¼ļinnĨ s doporuļen²m na ¼rovni A (level A) (Lefaucheur et al., 

2014). 

   Slabġ² evidence je dle zm²nŊnĨch doporuļen² pro n²zkofrekvenļn² rTMS prav®ho DLPFC, 

coģ je d§no zejm®na niģġ²m poļtem studi² (Lefaucheur et al., 2014). Do sv® dalġ² metaanalĨzy 

Berlima a spolupracovn²kŢ, zamŊŚen® tentokr§t na n²zkofrekvenļn² rTMS, mohli jej² autoŚi 

zaŚadit pouze osm studi² s celkem 263 pacienty. Po aktivn² rTMS dos§hlo response 38% 

pacientŢ ve srovn§n² s pouze 15%, kteŚ² j² dos§hli po shamov® stimulaci (Berlim et al., 

2013a). Vzhledem k niģġ²mu poļtu studi² je tedy n²zkofrekvenļn² rTMS prav®ho DLPFC 

v terapii depresivn² poruchy hodnocena jako pravdŊpodobnŊ ¼ļinn§ s doporuļen²m na ¼rovni 

B (level B) (Lefaucheur et al., 2014). 

   Bilater§ln² stimulace (tedy vysokofrekvenļn² rTMS lev®ho DLPFC a n²zkofrekvenļn² rTMS 

prav®ho DLPFC prov§dŊn§ u jednoho pacienta v prŢbŊhu jedn® l®ļebn® kŢry) dopadla oproti 

teoretickĨm pŚedpokladŢm hŢŚe, zvl§ġtŊ ve srovn§n² s unilater§ln² stimulac². Pouze v jedn® 

studii byla ¼ļinnŊjġ², ve ļtyŚech stejnŊ ¼ļinn§ a ve dvou dokonce m®nŊ ¼ļinn§. AutoŚi 
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doporuļen² k n² proto nezauj²maj² rozhodn® stanovisko, ale v souļasnosti nevid² k jej²mu 

uģ²v§n² dŢvod, protoģe je ļasovŊ n§roļnŊjġ² oproti unilater§ln² (levostrann® nebo 

pravostrann®) a nen² prok§z§no, ģe by byla ¼ļinnŊjġ² (Lefaucheur et al., 2014). 

   S pouģit²m rTMS poļ²taj² i posledn² doporuļen® postupy psychiatrick® p®ļe vydan® 

Psychiatrickou spoleļnost² ĻLS JEP z roku 2014. V kapitole vŊnovan® l®ļbŊ depresivn² 

poruchy uv§dŊj², ģe lze pouģ²t vysokofrekvenļn² rTMS DLPFC, avġak nejedn§ se o metodu 

prvn² volby, pŚiļemģ metaanalĨzy ukazuj² jej² malĨ nebo stŚedn² terapeutickĨ efekt a 

schopnost potenciace ¼ļinku antidepresiv. Postupy tak® d§le uv§dŊj² to, ģe metoda mŢģe bĨt 

¼ļinn§ i pŚi selh§n² elektrokonvulzivn² l®ļby (Raboch et al. in Raboch et al., 2014). Tyto 

postupy obsahuj² i samostatnou kapitolu tĨkaj²c² se rTMS, v n²ģ PŚikryl k l®ļbŊ depresivn² 

poruchy uv§d², ģe v jej² l®ļbŊ je prok§z§n stŚednŊ velkĨ effect size (0,35-0,76), pro 

farmakorezistentn² depresi je NNT=6. D§le uv§d², ģe jsou uģ²v§na dvŊ stimulaļn² 

paradigmata ï vysokofrekvenļn² (10-20 Hz) rTMS nad oblast² lev®ho DLPFC (Brodmanova 

oblast 9/46) a/nebo n²zkofrekvenļn² (0,9-1,0 Hz) rTMS nad oblast² prav®ho DLPFC 

(Brodmanova oblast 9/46). DoporuļenĨ poļet stimulaļn²ch sezen² je 15-30 (3-6 tĨdnŢ) a 

indikace selh§n² minim§lnŊ dvou antidepresivn²ch kŢr (PŚikryl in Raboch et al., 2014). 

 

4.7.1.2 Optimalizace stimulaļn²ch parametrŢ rTMS v l®ļbŊ depresivn² poruchy 

 

   V pŚ²padŊ terapie rTMS je dŢleģit® a z§roveŔ nesnadn® spr§vn® nastaven² stimulaļn²ch 

parametrŢ. Z§kladn²m parametrem je frekvence stimulace. Pro n²zkofrekvenļn² rTMS se 

zpravidla pouģ²v§ frekvence 1 Hz (pŚ²padnŊ 0,9 Hz), pro vysokofrekvenļn² zpravidla 

v rozmez² 5-20 Hz, nejļastŊji 10 Hz, d§le 20 Hz, m®nŊ ļasto 5 nebo 15 Hz. Dle Lefaucheura a 

kolektivu v pŚ²padŊ depresivn² poruchy prozat²m nelze Ś²ci, zda je nŊkter§ konkr®tn² frekvence 

¼ļinnŊjġ² neģ jin® (Lefaucheur et al., 2014). V tomto ohledu je zaj²mavou inovac² Ăklasick®ñ 

rTMS s pevnŊ stanovenou frekvenc² tzv. synchronizovan§ TMS (sTMS), kter§ pŚedstavuje 

stimulaci o pacientovŊ individu§ln² alfa frekvenci (Jin et Phillips, 2014). 

   Ukazuje se, ģe lepġ²ho efektu vysokofrekvenļn² rTMS lev®ho DLPFC je dosahov§no 

vyġġ²m poļtem sezen² (nad deset), vyġġ²m poļtem pulsŢ bŊhem sezen² (nad 1000, dnes ļasto 

mezi 4000 aģ 6000) a vyġġ² intenzitou stimulace (nad 100% RMT). Objevuje se i snaha 

intenzifikovat stimulaļn² parametry ï zkouġena je tzv. intenzivn² rTMS, kdy bŊhem kr§tk® 
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doby napŚ. ļtyŚ dnŢ je pacientŢm aplikov§n vysokĨ poļet pulsŢ v nŊkolika sezen²ch dennŊ 

(celkem 31200 pulsŢ bŊhem ļtyŚ dnŢ rozdŊlenĨch do pŊti sezen² kaģdĨ den) (Zeeuws et al., 

2010; Baeken et al., 2013). 

   OtevŚen§ je st§le ot§zka co nejefektivnŊjġ²ho zpŢsobu zac²len² stimulaļn² c²vky. Velk§ ļ§st 

studi² zkoumaj²c²ch efekt rTMS v l®ļbŊ depresivn² poruchy uģila tzv. standardn² proceduru 

neboli Ăpravidlo 5 centimetrŢñ, dle nŊkterĨch n§zorŢ je vhodnŊjġ² smŊŚovat stimulaļn² c²vku 

aģ 7 centimetrŢ od m²sta, jehoģ stimulac² byl urļen motorickĨ pr§h (Herwig et al., 2001). 

Dalġ² moģnost² je uģit² mezin§rodn²ho syst®mu rozm²stŊn² EEG elektrod 10/20, kdy se 

doporuļuje stimulovat oblast, kam bĨv§ umisŠov§na elektroda F3 (Herwig et al., 2003). 

NejpŚesnŊjġ² um²stŊn² c²vky nad zvolenou oblast umoģŔuj² neuronavigaļn² syst®my 

vyuģ²vaj²c² zobrazov§n² magnetickou rezonanc² (MRI). Nav²c zobrazovac² techniky mozku 

jako pozitronov§ emisn² tomografie (PET), jednofotonov§ emisn² tomogragfie (SPECT) a 

resting state fMRI mohou bĨt uģity i k predikci efektu stimulace nebo alespoŔ lepġ²mu 

pochopen² mechanismu ¼ļinku rTMS. K tomu mohou slouģit i neurofyziologick® metody 

jako mŊŚen² kortik§ln² inhibice a excitability (viz vĨġe) a tak® EEG (Lefaucheur et al., 2014). 

PŚesto dle autorŢ doporuļen² nelze uļinit jednoznaļnĨ z§vŊr o klinicky nejefektivnŊjġ²m 

zpŢsobu zamŊŚen² stimulaļn² c²vky pro l®ļbu depresivn²ch nemocnĨch pomoc² rTMS 

(Lefaucheur et al., 2014). V tomto kontextu je zaj²mav§ studie Trojaka a kolektivu z roku 

2014, v n²ģ se autoŚi snaģili zkoumat, zda nŊkter§ ļ§st prav®ho DLPFC ï Brodmanova oblast 

9 nebo 46 ï bude lepġ²m c²lem pro n²zkofrekvenļn² rTMS. Zjistili, ģe stimulace obou oblast² 

je signifikantnŊ ¼ļinnŊjġ² neģ shamov§ stimulace, avġak rozd²l mezi tŊmito dvŊma oblastmi 

pŚi aplikaci aktivn² stimulace nen² (Trojak et al., 2014). 

 

4.7.1.3 Vztah rTMS a antidepresiv v l®ļbŊ depresivn² poruchy 

 

   NejdŢleģitŊjġ² a nejrozġ²ŚenŊjġ² biologickou l®ļbou depresivn² poruchy je terapie 

antidepresivy. Ve vztahu k antidepresivŢm lze pouģ²t rTMS v monoterapii (tedy bez 

antidepresiv), v kombinovan® terapii k souļasnŊ nasazovanĨm antidepresivŢm nebo 

v augmentaci jiģ dlouhodobŊji pod§vanĨch antidepresiv. PŚ²m® srovn§n² ¼ļinnosti 

antidepresiv k rTMS v monoterapii provedlo jen nŊkolik studi². Zm²nit je vhodn® studii 

Fregniho a spolupracovn²kŢ, kteŚ² srovn§vali ¼ļinnost vysokofrekvenļn² rTMS o frekvenci 15 

Hz s fluoxetinem u pacientŢ s Parkinsonovou nemoc² a komorbidn² depres². Ve skupinŊ 
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l®ļen® pomoc² rTMS doġlo k 38% redukci z§vaģnosti depresivn²ch symptomŢ hodnocenĨch 

pomoc² Hamilton depression rating scale (HAMD ï Hamiltonovou ġk§lou deprese), ve 

skupinŊ l®ļen® fluoxetinem doġlo k 41% redukci z§vaģnosti depresivn²ch symptomŢ 

hodnocenĨch ġk§lou HAMD (Fregni et al., 2004). Chistyakov a jeho spolupracovn²ci rozdŊlili 

l®ļen® pacienty do tŚ² skupin. Prvn² l®ļili pravostrannou nebo levostrannou rTMS o frekvenci 

3 Hz, druhou skupinu pravostrannou nebo levostrannou rTMS o frekvenci 10 Hz a tŚet² 

skupinu klomipraminem a shamovou stimulac². Nejlepġ²ho vĨsledku dos§hli u skupiny 

pacientŢ l®ļenĨch levostrannou rTMS o frekvenci 3 Hz (ġest z jeden§cti pacientŢ dos§hlo 

response) (Chistyakov et al., 2005). Ve tŚet² studii Bareġ a jeho spolupracovn²ci srovn§vali na 

souboru ġedes§ti pacientŢ s rezistentn² depresivn² poruchou (rezistence alespoŔ na jeden 

l®ļebnĨ pokus) ¼ļinnost n²zkofrekvenļn² stimulace prav®ho DLPFC a venlafaxinu; ve 

skupinŊ l®ļen® rTMS dos§hlo response 33% pacientŢ a remise 19%, ve skupinŊ l®ļen® 

venlafaxinem dos§hlo response 39% pacientŢ a remise 21% pacientŢ (Bares et al., 2009). Ve 

studii Ustohala a spolupracovn²kŢ (viz tak® kapitola 6.2) byla na souboru ļtyŚiceti pacientŢ 

s depresivn² poruchou srovn§v§na vysokofrekvenļn² rTMS lev®ho DLPFC (u dvaceti 

pacientŢ) s antidepresivy volenĨmi na z§kladŊ uv§ģen² oġetŚuj²c²ho l®kaŚe (rovnŊģ u dvaceti 

z nich; nejļastŊji se jednalo o selektivn² inhibitory zpŊtn®ho vychyt§v§n² serotoninu ï SSRI). 

Ve skupinŊ l®ļen® rTMS dos§hlo response 70% pacientŢ a remise 25%, ve skupinŊ l®ļen® 

antidepresivy dos§hlo response 65% pacientŢ a remise 30% (Ustohal et al., 2014). 

   Kombinovanou terapii rTMS a antidepresivy versus samotn§ antidepresiva hodnotilo 

minim§lnŊ pŊt studi² (tŚi prok§zaly vŊtġ² ¼ļinnost kombinovan® terapie, dvŊ nikoli). Dle 

autorŢ doporuļen² lze tento zpŢsob l®ļby doporuļit jako pravdŊpodobnŊ ¼ļinnĨ ļili 

s hodnocen²m na ¼rovni B (level B), coģ podporuje dalġ² z BerlimovĨch metaanalĨz 

(Lefaucheur et al., 2014; Berlim et al., 2013c). 

   Pouģit² rTMS v augmentaci antidepresiv versus antidepresiva samotn§ hodnotilo rovnŊģ 

nejm®nŊ pŊt studi² (tŚi s pozitivn²m vĨsledkem, kdy augmentace antidepresiv rTMS byla 

efektivnŊjġ² neģ antidepresiva samotn§, dvŊ s negativn²mi vĨsledky, kter® vyġġ² efektivitu 

augmentaļn² strategie neprok§zaly). AutoŚi doporuļen² na z§kladŊ tŊchto vĨsledkŢ hodnot² 

augmentaci jako potenci§lnŊ ¼ļinnou ļili s hodnocen²m na ¼rovni C (level C) (Lefaucheur et 

al., 2014). 
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4.7.1.4 Srovn§n² rTMS a ECT v terapii depresivn² poruchy 

 

   Od zaveden² rTMS do terapie depresivn² poruchy prob²haly snahy o jej² srovn§n² 

s elektrokonvulzivn² terapi² (ECT). V metaanalĨze z roku 2013 srovn§vaj² Berlim se 

spolupracovn²ky ¼ļinnost a sn§ġenlivost vysokofrekvenļn² rTMS a ECT. Do metaanalĨzy 

zahrnuli sedm studi² s celkovĨm poļtem 294 pacientŢ. Zjistili, ģe ECT prok§zala vyġġ² 

¼ļinnost co do dosaģen² remise ï po ECT dos§hlo remise 52% pacientŢ, po rTMS 33,6% 

pacientŢ (OR=0,46; p=0,04), asociovan® NNT pro remisi bylo 6 a favorizovalo ECT. ECT 

prok§zala vyġġ² ¼ļinnost i co do zmŊny z§vaģnosti psychopatologie (Hedgesovo g= -0,93; 

p=0,007). Co se tĨkalo pŚedļasn®ho ukonļen² l®ļby (drop-out) nebyl mezi obŊma zpŢsoby 

statisticky signifikantn² rozd²l, byŠ v²ce jich bylo v pŚ²padŊ ECT. Nicm®nŊ Berlim a kolektiv 

upozorŔuj² i na nŊkter® limitace zaŚazenĨch studi², napŚ. to, ģe pacienti l®ļen² pomoc² ECT 

mŊli pŚed zah§jen²m l®ļby hlubġ² depresi a jejich souļasn§ depresivn² epizoda trvala kratġ² 

dobu neģ u pacientŢ l®ļenĨch pomoc² rTMS. D§le tak® ve studi²ch byl srovn§v§n fixn² poļet 

rTMS sezen² s flexibiln²m poļtem elektrokonvulz², k zac²len² stimulaļn² c²vky se pouģ²vala 

nŊkdy kritizovan§ Ămetoda 5 centimetrŢñ a celkovŊ byly pro obŊ metody pouģity protokoly s 

m®nŊ intenzivn²mi parametry. Na z§vŊr autoŚi metaanalĨzy konstatuj², ģe ECT se jev² jako 

¼ļinnŊjġ², nicm®nŊ pouģit² rTMS m§ sv® odŢvodnŊn², pŚiļemģ by mŊla bĨt povaģov§na za 

komplement§rn² l®ļebnou alternativu depresivn² poruchy sp²ġe neģ metodu, kter§ ECT 

v brzk® dobŊ nahrad² (Berlim et al., 2013b). 

   Lefaucheur se svĨmi spolupracovn²ky v doporuļen²ch uv§dŊj², ģe srovn§n² rTMS s ECT je 

obt²ģn®, chyb² placebem kontrolovan® studie srovn§vaj²c² obŊ metody, ECT vyģaduje 

celkovou anestezii, rTMS nikoli, coģ ļin² pŚ²m® srovn§n² v podstatŊ nemoģnĨm (Lefaucheur 

et al., 2014). 

   PŚesto do dalġ² metaanalĨzy bylo zahrnuto devŊt randomizovanĨch kontrolovanĨch studi² 

s celkem 425 pacienty. Dle jej²ch vĨsledkŢ bylo ECT ¼ļinnŊjġ² ve srovn§n² 

s vysokofrekvenļn² rTMS co do response (64,4% vs. 48,7%; RR = 1,41; p = 0,03), tak i 

remise (52,9% vs. 33,6%; RR = 1,38; p = 0,006). RovnŊģ i zde nebyl rozd²l mezi obŊma 

zpŢsoby terapie v pŚedļasn®m ukonļen² l®ļby. CelkovŊ lze na z§kladŊ vĨsledkŢ metaanalĨzy 

dle jej²ch autorŢ usuzovat, ģe rTMS m§ niģġ² ¼ļinnost oproti ECT, zvl§ġtŊ v pŚ²padŊ tŊģkĨch 

depresivn²ch epizod s psychotickĨmi pŚ²znaky. U depresivn²ch epizod bez psychotickĨch 

pŚ²znakŢ vġak mŢģe bĨt rTMS srovnatelnŊ ¼ļinn§ (Ren et al., 2014). Zd§ se, ģe z§leģ² tak® na 
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stimulaļn²ch parametrech ï v metaanalĨze Xie a spolupracovn²kŢ byla zjiġtŊna 

nesignifikantn² superiorita rTMS o frekevnci 20 Hz a pŚi uģit² nejm®nŊ 1200 stimulŢ (Xie et 

al., 2013). 

 

 

4.7.1.4 Inovativn² pŚ²stupy v l®ļbŊ depresivn² poruchy pomoc² rTMS 

 

   Nad§le se ukazuje, ģe je prostor pro zlepġov§n² efektivity rTMS inovativn²mi pŚ²stupy. 

KromŊ zmiŔovan® synchronizovan® TMS a intenzivn² TMS se jedn§ zejm®na o tzv. hlubokou 

TMS (deep TMS) s pouģit²m speci§ln²ch c²vek a d§le tak® tzv. pattern stimulace, zejm®na 

TBS. Pouģit² hlubok® TMS bylo sumarizov§no v metaanalĨze Minichina a jeho 

spolupracovn²kŢ a tak® v pŚehledu Bersaniho a jeho spolupracovn²kŢ se z§vŊrem, ģe hlubok§ 

TMS je ¼ļinn§ v l®ļbŊ rezistentn² depresivn² poruchy jako monoterapie i jako pŚ²datn§ l®ļba a 

mŢģe bĨt ¼ļinn§ i v pŚ²padŊ nonresponse na ECT. D§le bylo tak® zjiġtŊno, ģe je sice ¼ļinnŊjġ², 

ale hŢŚe sn§ġena neģ rTMS, proto bĨv§ doporuļeno zkr§tit jej² aplikaci na dva tĨdny 

(Minichino et al., 2012; Bersani et al., 2013). 

   U TBS se prov§d² aplikace tŚ² pulsŢ o vysok® frekvenci (50 Hz) s intervalem 200 ms (5 Hz). 

DŊl² se na kontinu§ln² (cTBS) a intermitentn² (iTBS) s opaļnĨm efektem. U cTBS bĨv§ 

aplikov§no 300 pulsŢ nebo 600 pulsŢ, doch§z² po n² ke sn²ģen² kortik§ln² excitability. U iTBS 

se aplikuje 30 pulsŢ bŊhem 2 s kaģdĨch 10 s po dobu 190 s, celkem tedy 600 pulsŢ; jej²m 

pŢsoben²m doch§z² k facilitaci kortik§ln² excitability. V l®ļbŊ depresivn² poruchy bĨv§ 

aplikov§no za sezen² od 600 do 1800 pulsŢ, coģ bĨv§ opakov§no aģ dvakr§t dennŊ (tedy do 

3600 pulsŢ za den). Vyzkouġena byla i bilater§ln² TBS (cTBS na pravĨ DLPFC a iTBS na 

levĨ DLPFC). VĨhodou je zejm®na kratġ² trv§n² stimulace pŚi stejn®m poļtu aplikovanĨch 

pulsŢ, nebyla vġak prok§z§na superiorita TBS ve srovn§n² s Ăklasickouñ rTMS v ¼ļinnosti 

(Chung et al., 2015; Plewnia et al., 2014; Chistyakov et al., 2015). 

   Velmi dŢleģitĨ je vĨbŊr vhodnĨch pacientŢ, kteŚ² mohou m²t z rTMS nejvŊtġ² prospŊch. 

K tomu lze vyuģ²t funkļn² zobrazovac² metody jako fMRI, SPECT, PET (je totiģ prok§z§no, 

ģe vŊtġ² efekt vysokofrekvenļn² rTMS bĨv§ u pacientŢ s hypometabolismem vlevo 

prefront§lnŊ) (Lefaucheur et al., 2014).  Tyto metody jsou vġak pro bŊģn® klinick® pouģit² 
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pŚ²liġ n§kladn®. Alternativu by mohlo pŚedstavovat EEG (resp. tzv. QEEG theta kordance), 

jak ukazuje Bareġ se spolupracovn²ky (Bares et al., 2015). 

   Dalġ² dŢleģitou okolnost², kterou je jeġtŊ tŚeba Ś§dnŊ ovŊŚit ve vŊtġ²ch metodicky kvalitn²ch 

studi²ch (nejl®pe dvojitŊ slepĨch), je problematika udrģovac² terapie po ¼spŊġn® akutn² l®ļbŊ 

pomoc² rTMS. Do recentnŊ publikovan® otevŚen® studie trvaj²c² rok bylo zaŚazeno celkem 66 

pacientŢ, kteŚ² dos§hli response (45 z nich i remise) a to buŅ na rTMS (25 z nich), nebo na 

venlafaxin (22 z nich), nebo na kombinaci oboj²ho (19 z nich). Vġichni pokraļovali 

v udrģovac² l®ļbŊ tou terapi², kter§ u nich byla ¼ļinn§ v akutn² l®ļbŊ, pŚiļemģ rTMS bylo 

prov§dŊno dvakr§t tĨdnŊ prvn² mŊs²c, jednou tĨdnŊ dalġ² dva mŊs²ce a jednou za dva tĨdny 

zbĨvaj²c²ch devŊt mŊs²cŢ. Na konci sledovan®ho obdob² nebyl rozd²l v poļtu relapsŢ mezi 

vġemi tŚemi skupinami pacientŢ, odliġnĨ nebyl ani poļet remit®rŢ (Haesebaert et al., 2016). 

   PŚes vĨġe uveden§ fakta o l®ļbŊ depresivn² poruchy pomoc² rTMS st§le jeġtŊ pŚetrv§v§ spor 

o to, zda je tato metoda opravdu dostateļnŊ klinicky ¼ļinn§. Lepping se spolupracovn²ky totiģ 

v roce 2014 publikovali systematickĨ pŚehled, v nŊmģ zpochybnili klinickou relevanci rTMS. 

Ve sv® pr§ci pŚevedli zmŊny ve sk·re ġk§ly HAMD publikovan® v jednotlivĨch studi²ch 

(celkem 63) na hodnotu ġk§ly Clinical Global Impression ï Improvement (CGI-I ï CelkovĨ 

klinickĨ dojem ï zlepġen²) a zjistili, ģe jak v pŚ²padŊ nerezistentn²ch, tak i rezistentn²ch 

pŚ²padŢ depresivn² poruchy je rTMS ¼ļinnŊjġ² neģ shamov§ stimulace, tento rozd²l vġak 

hodnotili jako klinicky malĨ (Lepping et al., 2014). To vyvolalo odpor, kterĨ ve sv®m 

koment§Śi vyj§dŚil kolektiv autorŢ pod veden²m Alemana, kteŚ² za prv® kritizovali moģnost 

nepŚ²mo spoļ²tat CGI-I; pokud by to bylo moģn® a dostateļn®, tak by ġk§la HAMD nebyla 

pouģ²van§; za druh® kritizovali zaŚazen² Śady starġ²ch studi² s nevhodnŊ zvolenĨmi 

stimulaļn²mi parametry (napŚ²klad s m®nŊ neģ 15 sezen²mi) a koneļnŊ za tŚet² na novŊ 

publikovanĨch studi²ch s l®pe zvolenĨmi parametry, kter® jeġtŊ nebyly zaŚazeny do 

Leppingova pŚehledu, ukazovali vĨraznĨ efekt rTMS (Aleman et al., 2014). 

 

 

4.7.2 Repetitivn² transkrani§ln² magnetick§ stimulace v l®ļbŊ schizofrenie 

 

   Repetitivn² transkrani§ln² magnetick§ stimulace se v l®ļbŊ schizofrenie uplatŔuje zejm®na 

d²ky sv® schopnosti ovlivnit nŊkter® specifick® symptomy ļi syndromy tohoto onemocnŊn², 
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obzvl§ġtŊ negativn² pŚ²znaky a sluchov® halucinace. Existuj² i dalġ² moģn® indikace vyuģit² 

t®to metody, kter® jsou vġak m®nŊ ovŊŚen® a kter® zahrnuj² kognitivn² deficit, katatonn² 

pŚ²znaky, obsedantnŊ kompulzivn² pŚ²znaky a tak® komorbidn² abusus/z§vislost na nikotinu 

(skrze sn²ģen² cravingu) (Ustohal et al. in Shen, 2016). 

 

4.7.2.1 Repetitivn² transkrani§ln² magnetick§ stimulace v l®ļbŊ negativn²ch pŚ²znakŢ 

schizofrenie 

 

   Snaha ovlivnit negativn² pŚ²znaky schizofrenie pomoc² rTMS je zaloģena na zjiġtŊn², ģe 

vysokofrekvenļn² rTMS mŢģe zvĨġit kortik§ln² excitabilitu a metabolickou aktivitu c²lovĨch 

neuronŢ (Speer et al., 2000). ZjiġtŊno bylo rovnŊģ, ģe rTMS c²len§ na prefront§ln² kortex 

moduluje uvolnŊn² dopaminu v dors§ln²m striatu a nucleus accumbens (Keck et al., 2002). 

Dalġ² dŢleģitĨ poznatek pŚinesl Strafella se svĨmi spolupracovn²ky, kdyģ zjistili, ģe 

vysokofrekvenļn² rTMS c²len§ na DLPFC indukuje uvolnŊn² endogenn²ho dopaminu 

v ipsilater§ln²m nucleu caudatu u zdravĨch dobrovoln²kŢ (Strafella et al., 2001). VĨznam 

zŚejmŊ m§ i poznatek Ben-Schachara a kolektivu, ģe vysokofrekvenļn² rTMS zpŢsobuje 

down-regulaci serotoninovĨch receptorŢ ve front§ln²m kortexu (Ben-Schachar et al., 1999). 

   Prvn² studie zkoumaly ¼ļinnost n²zkofrekvenļn² rTMS zamŊŚen® na oblast prefront§ln²ho 

kortexu. Negativn² pŚ²znaky vġak ovlivnit nedok§zaly, byŠ v nŊkterĨch pŚ²padech zm²rnily 

depresivn² pŚ²znaky a anxietu (Geller et al., 1997; Feinsod et al., 1998; Klein et al., 1999). 

ĐļinnŊjġ² v ovlivnŊn² negativn²ch pŚ²znakŢ schizofrenie se uk§zala aģ vysokofrekvenļn² 

rTMS c²len§ na oblast prefront§ln²ho kortexu (Cohen et al., 1999; Jandl et al., 2005; Sachdev 

et al., 2005). Po pilotn²ch a otevŚenĨch studi²ch s nadŊjnĨmi vĨsledky bylo provedeno i 

nŊkolik dvojitŊ zaslepenĨch studi² s ne zcela jednoznaļnĨmi z§vŊry. Data z²skan§ (zejm®na) 

z tŊchto dvojitŊ zaslepenĨch studi² byla zpracov§na v nŊkolika metaanalĨz§ch. 

   Prvn² z nich publikovala Freitasov§ se spolupracovn²ky v roce 2009. SpoleļnŊ do n² zaŚadili  

celkem osm studi² (z toho tŚi otevŚen®) zkoumaj²c² efekt vysokofrekvenļn² rTMS. Stimulaļn² 

parametry uģit® v jednotlivĨch studi²ch vġak byly znaļnŊ rozd²ln® (konkr®tn² frekvence, 

intenzita stimulace, poļet sezen², poļet aplikovanĨch pulsŢ atd.). PŚi zpracov§n² vġech studi² 

byl poolovanĨ effect size roven 0,58 (95% CI: 0,11; 1,04; p=0,014), pŚi zaŚazen² pouze studi² 

kontrolovanĨch shamovou stimulac² se sn²ģil na 0,27 (95% CI: -0,38; 0,92; p=0,417), ļ²mģ 

nebyla ¼ļinnost rTMS jednoznaļnŊ prok§z§na (Freitas et al., 2009). Dalġ² metaanalĨzu 
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publikovala o rok pozdŊji Dlabac-de Langeov§ se svĨmi spolupracovn²ky. AutoŚi do n² 

zaŚadili celkem deset studi² (vļetnŊ ļtyŚ, kter® v pŚedchoz² metaanalĨze nebyly ï dvŊ nov® a 

dvŊ, kter® Freitasov§ vyŚadila). Effect size tŊchto deseti studi² byl 0,43 (95% CI: 0,05; 0,08) 

ļili ukazuj²c² na sp²ġe malou ¼ļinnost stimulace. Pokud vġak autoŚi vybrali pouze sedm studi², 

kter® za stimulaļn² frekvenci zvolili 10 Hz (tedy frekvenci v alfa p§smu), byl effect size vyġġ²: 

0,63 (95% CI: 0,11; 1,15) ukazuj²c² na stŚedn² ¼ļinnost takov®to stimulace (Dlabac-de Lange 

et al., 2010). TŚet² metaanalĨzu publikoval se svĨmi spolupracovn²ky v roce 2014 Shi. Jej² 

autoŚi do n² zaŚadili celkem ġestn§ct studi². Tato metaanalĨza ukazuje, ģe rTMS je v l®ļbŊ 

negativn²ch pŚ²znakŢ efektivn² strategi². Mezi moder§tory ¼ļinku rTMS patŚ² trv§n² nemoci, 

frekvence stimulace, jej² intenzita a tak® zpŢsob hodnocen² ï byla-li ¼ļinnost rTMS 

hodnocena pomoc² Scale for the Assessment of Negative Symptoms (SANS ï Ġk§ly pro 

hodnocen² negativn²ch pŚ²znakŢ), tak byl effect size pro shamovou stimulac² kontrolovan® 

studie vyġġ² (konkr®tnŊ 0,80), neģ v pŚ²padŊ pouģit² Positive and Negative Syndrome Scale 

(PANSS ï Ġk§ly pro hodnocen² pozitivn²ho a negativn²ho syndromu). V takov®m pŚ²padŊ 

dosahoval pouze hodnoty 0,41. AutoŚi metaanalĨzy na z§kladŊ jej²ch vĨsledkŢ doporuļuj² 

tyto stimulaļn² parametry: frekvenci 10 Hz, stimulaci lev®ho DLPFC, intenzitu stimulace 

110% a nejm®nŊ tŚi po sobŊ n§sleduj²c² tĨdny l®ļby. RovnŊģ i poļet celkovŊ aplikovanĨch 

pulsŢ povaģuj² za vĨznamnĨ, pŚiļemģ vyġġ² poļet je efektivnŊjġ² (Shi et al., 2014). 

   V roce 2015 byla publikov§na velk§ multicentrick§ studie nŊmekĨch autorŢ, do n²ģ bylo 

zaŚazeno celkem 175 pacientŢ s negativn²mi pŚ²znaky schizofrenie. Stimulaļn² parametry byly 

n§sleduj²c²: frekvence 10 Hz, stimulov§n byl levĨ DLPFC (konkr®tnŊ m²sto elektrody F3 dle 

mezin§rodn²ho syst®mu rozm²stŊn² elektrod 10/20), stimulaļn² intenzita byla 110% 

individu§ln²ho MT, aplikovalo se patn§ct sezen² ve tŚech tĨdnech, celkovĨ poļet 

aplikovanĨch pulsŢ byl 15000. Studie pŚinesla negativn² vĨsledky ï nepodaŚilo se prok§zat, 

ģe aktivn² stimulace by byla signifikantnŊ ¼ļinnŊjġ² neģ shamov§ stimulace (Wobrock et al., 

2015). MoģnĨm vysvŊtlen²m ne¼spŊchu t®to studie mŢģe bĨt pomŊrnŊ n²zkĨ poļet celkovŊ 

aplikovanĨch pulsŢ (Ustohal et al. in Shen, 2016). Ve stejn®m roce byla publikov§na i ļ²nsk§ 

studie, do n²ģ bylo zaŚazeno celkem 117 pacientŢ s negativn²mi pŚ²znaky schizofrenie. 

Stimulaļn² parametry byly n§sleduj²c²: frekvence 10 Hz, stimulov§n byl levĨ DLPFC 

(zac²lenĨ dle Ăpravidla 5 centimetrŢñ), intenzita stimulace byla 80% individu§ln²ho MT, 

provedlo se dvacet sezen², celkovĨ poļet aplikovanĨch pulsŢ 16000. AutoŚi uv§d², ģe 

zaznamenali signifikantn² rozd²l mezi aktivn² a shamovou stimulac² v ovlivnŊn² negativn²ch 

pŚ²znakŢ a ģe pokles jejich z§vaģnosti pŚetrv§val jeġtŊ po ġesti mŊs²c²ch (Quan et al., 2015). 
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   V l®ļbŊ negativn²ch pŚ²znakŢ schizofrenie se podobnŊ jako v pŚ²padŊ terapie depresivn² 

poruchy zkouġela pouģ²vat i bilater§ln² stimulace ļili stimulace lev®ho i prav®ho 

prefront§ln²ho kortexu. PŚedpokl§dalo se, ģe bude ¼ļinnŊjġ² neģ jen levostrann§ stimulace. To 

vġak prvn² studie podobnŊ jako u depresivn² poruchy nepotvrdily ï ani studie Fitzgeralda a 

spolupracovn²kŢ z roku 2008, kteŚ² pouģili vysokofrekvenļn² stimulaci o frekvenci 10 Hz 

v prŢbŊhu patn§cti sezen², ani studie Barrov® a spolupracovn²kŢ z roku 2012, kteŚ² pouģili 

vysokofrekvenļn² stimulaci o frekvenci 15 Hz v prŢbŊhu dokonce dvaceti sezen² (Fitzgerald 

et al., 2008; Barr et al., 2012). L®pe dopadla aģ studie Dlabac-de Langeov® a spolupracovn²kŢ 

z roku 2015. AutoŚi zvolili tyto stimulaļn² parametry: frekvenci 10 Hz, stimulovali levĨ i 

pravĨ DLPFC (konkr®tnŊ m²sto nach§zej²c² se mezi elektrodami F3 a F4 dle mezin§rodn²ho 

syst®mu rozm²stŊn² elektrod 10/20), stimulaļn² intenzita byla 90% individu§ln²ho MT, 

provedlo se patn§ct sezen² ve tŚech tĨdnech, celkem se aplikovalo 30000 pulsŢ. Signifikantn² 

rozd²l mezi aktivn² a shamovou stimulac² byl nalezen ve ġk§le SANS, nikoli vġak PANSS 

(Dlabac-de Lange et al., 2015). 

   Dle recentn²ch doporuļen² Mezin§rodn² federace klinick® neurofyziologie z roku 2014 lze 

vysokofrekvenļn² rTMS lev®ho DLPFC v terapii negativn²ch pŚ²znakŢ hodnotit jako 

pravdŊpodobnŊ ¼ļinnou, tedy na ¼rovni B (level B). Sami autoŚi doporuļen² nalezli celkem 

jeden§ct origin§ln²ch placebem kontrolovanĨch studi², kter® zaŚadili alespoŔ deset pacientŢ, 

kteŚ² byli stimulov§ni aktivn² rTMS c²lenou na oblast lev®ho DLPFC (tŊchto jeden§ct studi² 

dohromady zaŚadilo 315 pacientŢ). Aktivn² stimulace byla signifikantnŊ ¼ļinnŊjġ² neģ 

placebov§ u sedmi z tŊchto jeden§cti studi². Studi², kter® uģily stimulaļn² frekvenci 10 Hz, 

bylo celkem sedm, z nich ġest s pozitivn²mi vĨsledky. Co se tĨļe jinĨch stimulaļn²ch 

protokolŢ (bilater§ln² vysokofrekvenļn² stimulace nebo n²zkofrekvenļn² stimulace prav®ho 

DLPFC), nebyli autoŚi doporuļen² na z§kladŊ dostupnĨch vĨsledkŢ schopn² vydat jasn® 

stanovisko (Lefaucheur et al., 2014). 

   V podobn®m duchu pŚistupuj² k rTMS v l®ļbŊ negativn²ch pŚ²znakŢ i doporuļen® postupy 

psychiatrick® p®ļe vydan® Psychiatrickou spoleļnost² ĻLS JEP v roce 2014. Doporuļuj² 

rTMS jako jednu z variant v r§mci 4. kroku (po selh§n² monoterapie dvŊma antipsychotiky a 

pŚi nedostateļn®m ¼ļinku monoterapie klozapinem) k augmentaci antipsychotik s c²lem 

ovlivnit negativn² pŚ²znaky (Ļeġkov§ et al. in Raboch et al., 2014). 
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4.7.2.2 Repetitivn² transkrani§ln² magnetick§ stimulace v l®ļbŊ sluchovĨch halucinac² 

u schizofrenie 

 

   Princip vyuģit² rTMS v l®ļbŊ sluchovĨch halucinac² spoļ²v§ v inhibici patologicky zvĨġen® 

aktivity v lev®m TPC (oblast Brodmanovy oblasti 40). Tato zvĨġen§ aktivita je opakovanŊ 

prokazov§na zobrazovac²mi metodami bŊhem sluchovĨch halucinac². Nav²c se pŚedpokl§d§, 

ģe pr§vŊ tato oblast je kl²ļov§ v procesu porozumŊn² Śeļi (Freitas et al., 2009; Slotema et al., 

2012; Slotema et al., 2014). 

   Prvn², kdo pouģil n²zkofrekvenļn² rTMS (o frekvenci 1 Hz) c²lenou na oblast lev®ho TPC, 

byl v roce 1999 Hoffman s kolektivem (Hoffman et al., 1999). Pot® bylo provedeno nŊkolik 

randomizovanĨch, shamovou stimulac² kontrolovanĨch studi²; nŊkter® s pozitivn²mi, jin® 

s negativn²mi vĨsledky. VĨsledky tŊchto studi² byly zpracov§ny v nŊkolika metaanalĨz§ch. 

Prvn² z nich zveŚejnil v roce 2007 Aleman se svĨmi spolupracovn²ky. SpoleļnŊ do n² zaŚadili 

deset studi² zkoumaj²c²ch efekt rTMS na celkem 212 pacientech. Hlavn²m vĨstupem studi² 

byla redukce z§vaģnosti sluchovĨch halucinac² mŊŚen§ odpov²daj²c² ġk§lou, nejļastŊji 

sedmipoloģkovou Auditory Hallucinations Rating Scale (AHRS). Ve vġech studi²ch bylo 

uģito n²zkofrekvenļn² rTMS o frekvenci 1 Hz c²len® na oblast lev®ho TPC. Effect size vġech 

studi² byl 0,76 (95% CI: 0,36; 1,17). Pokud byly zaŚazeny jen studie, kter® pouģily 

kontinu§ln² stimulaci (devŊt z nich), vzrostl effect size na 0,88. Porovn§v§n byl i poļet 

stimulaļn²ch sezen² (m®nŊ neģ pŊt sezen² ve ļtyŚech studi²ch versus pŊt a v²ce sezen² v ġesti 

studi²ch); rozd²l zjiġtŊn nebyl. DvŊ studie zkoumaly efekt rTMS na celou pozitivn² subġk§lu 

PANSS, efekt vġak nenalezly, z ļehoģ vyplĨv§, ģe rTMS ¼ļinkovala specificky jen na 

sluchov® halucinace. AutoŚi vĨsledky metaanalĨzy shrnuj² tak, ģe podporuj² ¼ļinnost rTMS 

v redukci z§vaģnosti verb§ln²ch sluchovĨch halucinac² (Aleman et al., 2007). 

   Druh§ metanalĨza byla publikov§na Tranulisem a jeho spolupracovn²ky v roce 2008. AutoŚi 

do n² zaŚadili deset studi², kter® zahrnovaly celkem 232 pacientŢ. Vġechny studie pouģily 

n²zkofrekvenļn² rTMS lev®ho TPC a mŊŚily jej² efekt na rezistentn² verb§ln² sluchov® 

halucinace pomoc² rŢznĨch ġk§l. Jako senzitivn² se uk§zala ġk§la Hallucination Change Scale 

(HCS). AutoŚi metaanalĨzy zjistili signifikantn² efekt rTMS v ovlivnŊn² sluchovĨch 

halucinac² (Hedgesovo g=0,514) (Tranulis et al., 2008). 

   Dalġ² metaanalĨzu publikovala se svĨmi spolupracovn²ky Freitasov§ v roce 2009. Jej² autoŚi 

v n² specificky analyzovali efekt rTMS na sluchov® halucinace v sedmi shamovou stimulac² 
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kontrolovanĨch studi²ch, pŚiļemģ nalezli signifikantn² effect size (1,04; p=0,002). RovnŊģ 

pozorovali dŢleģitost individu§ln²ho zhodnocen² funkļn² anatomie halucinac² za pomoc² map 

z²skanĨch pomoc² PET nebo fMRI a n§slednŊ urļen®ho m²sta stimulace pomoc² 

neuronavigace v kontrastu s m®nŊ pŚesnĨm zac²len²m stimulaļn² c²vky pomoc² 

mezin§rodn²ho syst®mu rozm²stŊn² elektrod 10/20 mezi pozice elektrod T3 a P3 (Freitas et al., 

2009). Ve studii Hoffmana a kolektivu z roku 2007 byla totiģ zjiġtŊna diskrepance mezi m²sty, 

kter§ stimulovali na z§kladŊ navigace s vyuģit²m fMRI a m²sty, kter§ by byla standardnŊ 

stimulov§na za pouģit² vĨġe zm²nŊn®ho syst®mu rozm²stŊn² elektrod (Hoffman et al., 2007). 

Nav²c v dalġ² studii zjistil Sommer se svĨmi spolupracovn²ky, ģe ze sedmi pacientŢ mŊlo pŊt 

predominantn² aktivitu pŚi halucinac²ch v prav®m TPC, a byli proto stimulov§ni vpravo 

(Sommer et al., 2007). 

   Hned tŚi metaanalĨzy postupnŊ publikovala Slotemov§. Do prvn² z nich v roce 2010 

zaŚadila sedm randomizovanĨch, shamovou stimulac² kontrolovanĨch studi² s celkem 189 

pacienty. Aktivn² rTMS byla signifikantnŊ ¼ļinnŊjġ² neģ shamov§ stimulace, stŚedn² v§ģenĨ 

effect size byl 0,54 (Slotema et al., 2010). Do druh® metaanalĨzy z roku 2012 zahrnula 

celkem sedmn§ct studi²; jejich effect size byl 0,44. Po mŊs²ci vġak ale signifikantn² efekt 

rTMS jiģ nepŚertv§val (alespoŔ dle analĨzy vĨsledkŢ pŊti studi² s n§slednĨm sledov§n²m 

trvaj²c²m nejm®nŊ jeden mŊs²c) (Slotema et al., 2012). Do tŚet² metaanalĨzy zahrnula 

Slotemov§ se svĨmi spolupracovn²ky devaten§ct studi² s celkovĨm poļtem 548 pacientŢ. 

StŚedn² v§ģenĨ effect size byl 0,44 pro ovlivnŊn² sluchovĨch halucinac². Pro pacienty 

s farmakorezistentn²mi sluchovĨmi halucinacemi byl stŚedn² v§ģenĨ effect size takŚka 

totoģnĨ, dos§hl hodnoty 0,45. Nebyl zjiġtŊn signifikantn² effect size rTMS v celkov®m 

ovlivnŊn² z§vaģnosti psych·zy. Jako nejlepġ² stimulaļn² paradigma ļi protokol dopadla 

n²zkofrekvenļn² rTMS o frekvenci 1 Hz c²len§ na oblast lev®ho TPC, jej²ģ stŚedn² v§ģenĨ 

effect size dos§hl hodnoty 0,63. Jin§ paradigmata vļetnŊ n²zkofrekvenļn² rTMS prav®ho TPC 

nebyla ¼ļinnŊjġ² neģ shamov§ stimulace. AutoŚi shrnuj² vĨsledky metaanalĨzy tak, ģe rTMS, 

zvl§ġtŊ o frekvenci 1 Hz c²len§ na oblast lev®ho TPC, je ¼ļinn§ v l®ļbŊ sluchovĨch halucinac² 

vļetnŊ tŊch farmakorezistentn²ch (Slotema et al., 2014). Efekt n²zkofrekvenļn² rTMS c²len® 

na oblast lev®ho TPC potvrdila i dalġ² metaanalĨza z roku 2015, do n²ģ bylo zaŚazeno deset 

studi² (Otani et al., 2015). 

   Doporuļen² Mezin§rodn² federace klinick® neurofyziologie z roku 2014 reflektuj² vĨsledky 

studi² a vĨġe uvedenĨch metaanalĨz. Jejich autoŚi sami nalezli ļtrn§ct randomizovanĨch, 

shamovou stimulaci kontrolovanĨch studi², do nichģ bylo v aktivn² vŊtvi zaŚazeno alespoŔ 
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deset pacientŢ, kteŚ² byli stimulov§ni n²zkofrekvenļn² rTMS o frekvenci 1 Hz nad oblast² 

lev®ho TPC. TŊchto ļtrn§cti studi² se ¼ļastnilo celkem 393 pacientŢ. Jejich vĨsledky byly 

vysoce kontroverzn² ï sedm studi² s celkem 118 pacienty mŊlo pozitivn² vĨsledky, 

zbĨvaj²c²ch sedm s celkem 146 pacienty negativn². MetaanalĨzy vġak konzistentnŊ uk§zaly 

pozitivn² vĨsledky (s effect size od 0,4 do 1). Proto se autoŚi doporuļen² rozhodli ohodnotit 

n²zkofrekvenļn² rTMS (o frekvenci 1 Hz) c²lenou na oblast lev®ho TPC jako potenci§lnŊ 

¼ļinnou ļili na ¼rovni C (level C). Ostatn² stimulaļn² protokoly (jin® frekvence a jin§ 

stimulaļn² m²sta) nebylo dle autorŢ doporuļen² moģn® pro nedostatek dat hodnotit 

(Lefaucheur et al., 2014). AutoŚi doporuļen² rovnŊģ poukazuj² na rozd²ly v urļen² 

stimulaļn²ho m²sta (m®nŊ pŚesn® dle mezin§rodn²ho syst®mu rozm²stŊn² EEG elektrod 10/20 

nebo pomoc² neuronavigace zohledŔuj²c² vĨsledky struktur§ln²ch nebo funkļn²ch 

zobrazovac²ch metod). UpozorŔuj² ale, ģe prozat²m nelze jednoznaļnŊ Ś²ci, ģe druhĨ zpŢsob 

by byl jednoznaļnŊ ¼ļinnŊjġ² (Lefaucheur et al, 2014). D§le rozeb²raj² stimulaļn² intenzitu ï 

vŊtġina studi² uģila intenzitu 90% individu§ln²ho RMT, avġak byly dvŊ studie, v nichģ bylo 

pouģito intenzity vyġġ² neģ 100% RMT. Jejich vĨsledky byly rozd²ln® ï u jedn® pozitivn² a u 

druh® negativn². Dle autorŢ doporuļen² se tedy dosud ned§ Ś²ci, jak§ stimulaļn² intenzita je 

efektivnŊjġ² (Lefaucheur et al., 2014). 

   ObdobnŊ jako autoŚi vĨġe uvedenĨch mezin§rodn²ch doporuļen² pŚistupuj² k rTMS v l®ļbŊ 

sluchovĨch halucinac² i autoŚi doporuļenĨch postupŢ psychiatrick® p®ļe vydan® 

Psychiatrickou spoleļnost² ĻLS JEP v roce 2014. Doporuļuj² rTMS jako jednu z variant 

v r§mci 4. kroku (po selh§n² monoterapie dvŊma antipsychotiky a pŚi nedostateļn®m ¼ļinku 

monoterapie klozapinem) k augmentaci antipsychotik s c²lem zm²rnit sluchov® halucinace 

(Ļeġkov§ et al. in Raboch et al., 2014). 

 

4.7.2.3 Repetitivn² transkrani§ln² magnetick§ stimulace v dalġ²ch d²lļ²ch indikac²ch u 

schizofrenie a vĨhled do budoucna 

 

   L®ļba dalġ²ch symptomŢ, syndromŢ a komorbidn²ch poruch u pacientŢ se schizofreni² je 

m®nŊ ovŊŚen§ (Ustohal et al. in Shen, 2016). NŊkter® studie se zamŊŚily na kognitivn² deficit 

schizofrenie. VĨsledky jsou vġak kontroverzn². A to pŚesto, ģe byla publikov§na metaanalĨza, 

kter§ zahrnula ļtyŚi studie zkoumaj²c² efekt vysokofrekvenļn² rTMS na pracovn² pamŊŠ. 

Vġechny ļtyŚi studie zvolily za stimulovanou oblast DLPFC podobnŊ jako v pŚ²padŊ 



 35 

negativn²ch pŚ²znakŢ. AutoŚi metaanalĨzy doġli k z§vŊru, ģe rTMS vedla k signifikantn²mu 

zlepġen² pracovn² pamŊti (Brunoni et Vanderhasselt, 2014). Avġak o rok pozdŊji byly 

publikov§ny vĨsledky velk® multicentrick® studie zahrnuj²c² celkem 156 pacientŢ se 

schizofreni² s dominuj²c²mi negativn²mi pŚ²znaky, u kterĨch se nepodaŚilo prok§zat, ģe by 

vysokofrekvenļn² rTMS lev®ho DLPFC mŊla signifikantn² efekt na rŢzn® kognitivn² dom®ny 

ve srovn§n² s shamovou stimulac² (Hasan et al., 2016a). OpakovanŊ zmiŔovan§ mezin§rodn² 

doporuļen² nezast§vaj² ke snah§m ovlivnit  kognitivn² deficit pomoc² rTMS ģ§dn® stanovisko, 

stejnŊ postupuj² i autoŚi ļeskĨch doporuļen² (Lefaucheur et al., 2014; Ļeġkov§ et al. in 

Raboch et al., 2014). 

   Pro ¼plnost je tŚeba zm²nit ojedinŊl® snahy vyuģ²t rTMS u pacientŢ se schizofreni² a 

s katatonn²m syndromem nebo obsedantnŊ kompulzivn²mi pŚ²znaky, kter® se u nŊkterĨch 

pacientŢ se schizofreni² tak® vyskytuj². Bylo publikov§no nŊkolik kazuistickĨch sdŊlen², kter§ 

popisovala pouģit² rTMS u pacientŢ s katatonn²mi pŚ²znaky a schizofreni² ï ve dvou 

pŚ²padech bylo zaznamen§no rychl® a dostateļn® zlepġen² pacientŢ, v posledn²m pŚ²padŊ 

nedoġlo po rTMS k ģ§dn® zmŊnŊ (Trojak et al., 2014). Podobn§ situace je i v pŚ²padŊ 

obsedantnŊ kompulzivn²ch pŚ²znakŢ u pacientŢ se schizofreni² ï byly publikov§ny dvŊ 

kazuistick® studie s pozitivn²mi vĨsledky, kter® vġak byly jen pŚechodn®, kdeģto ned§vno 

publikovan§ pilotn² studie mŊla negativn² vĨsledky (Mendes-Filho et al., 2013; Mendes-Filho 

et al., 2016). 

   Repetitivn² transkrani§ln² magnetick§ stimulace je vġak velmi slibnou metodou, kter§ by 

mohla ovlivnit komorbidn² abusus/z§vislost, kterĨ se ļasto vyskytuje u pacientŢ se 

schizofreni², zvl§ġtŊ pak z§vislost na nikotinu. Uv§d² se totiģ, ģe 60-90% pacientŢ se 

schizofreni² jsou pravidelnĨmi kuŚ§ky, coģ je 2-3x v²ce neģ v bŊģn® populaci (de Leon et 

Diaz, 2005; Aubin et al., 2012). Celkem logicky pak dlouhodob§ studie uk§zala, ģe se u 

tŊchto pacientŢ objevuj² signifikantnŊ ļastŊji fat§ln² n§sledky kouŚen² neģ v bŊģn® populaci. 

KromŊ toho bylo zjiġtŊno, ģe oļek§van§ doba doģit² je u pacientŢ se schizofreni² o 20% niģġ² 

a kouŚen² bylo identifikov§no jako vĨznamnĨ rizikovĨ faktor  (Ruther et al., 2014). Prvn² 

pilotn² studie u pacientŢ se schizofreni² ï kuŚ§kŢ ï zkoumaj²c² efekt rTMS byla publikov§na 

Wingem a spolupracovn²ky v roce 2011. AutoŚi v n² ¼spŊġnŊ aplikovali vysokofrekvenļn² 

rTMS na oblast lev®ho DLPFC. ZaŚadili do n² celkem 15 pacientŢ se schizofreni² nebo 

schizoafektivn² poruchou, kteŚ² byli motivovan² pŚestat kouŚit a kter® rozdŊlili do dvou skupin 

ï jedn® byla aplikov§na aktivn² rTMS (s tŊmito parametry: stimulov§n byl levĨ DLPFC, s 

frekvenc² 20 Hz, intenzitou 90% individu§ln²ho MT, v prŢbŊhu dvaceti sezen² ve ļtyŚech 



 36 

tĨdnech), druh® byla aplikov§na shamov§ stimulace. Sledov§n byl poļet vykouŚenĨch cigaret, 

oxid uhelnatĨ ve vydechovan®m vzduchu, ¼roveŔ cravingu a abstinenļn²ch pŚ²znakŢ pomoc² 

dotazn²kŢ. Den D (tedy den, kdy mŊli pacienti pŚestat kouŚit) byl stanoven na zaļ§tek tŚet²ho 

tĨdne stimulace. VĨsledkem bylo, ģe po dvou tĨdnech doġlo ke sn²ģen² cravingu v aktivn² 

skupinŊ. Jakmile od tŚet²ho tĨdne pŚestali vġichni pacienti kouŚit, doġlo ke zvĨġen² cravingu v 

shamov® skupinŊ, nikoli vġak v aktivn² (Wing et al., 2012). Druh§ studie, tentokr§t jiģ na 

vŊtġ²m souboru pacientŢ, je podrobnŊ rozebr§na v kapitole 6.5. RovnŊģ nŊkolikr§t vĨġe 

citovan§ mezin§rodn² doporuļen² se stavŊj² pŚ²znivŊ k pouģit² rTMS za ¼ļelem sn²ģen² 

cravingu a konzumace cigaret (nejen u pacientŢ se schizofreni²) a oznaļuj² je jako potenci§lnŊ 

¼ļinn® ļili s hodnocen²m na ¼rovni C (level C) (Lefaucheur et al., 2014). 

   St§le jeġtŊ zŢst§v§ velkĨ prostor k optim§ln²mu vyuģit² rTMS u pacientŢ se schizofreni². 

Faktory, kter® jsou spojeny s ¼ļinnosti rTMS u schizofrenie, lze rozdŊlit do dvou skupin: 1) 

na klinick® faktory a 2) faktory spjat® s rTMS, zvl§ġtŊ stimulaļn²mi parametry (Ustohal et al. 

in Shen, 2016).  

   Klinick® faktory zahrnuj² heterogenitu symptomŢ schizofrenie, kter® se zkouġ² ovlivŔovat 

pomoc² rTMS, zvl§ġtŊ to plat² pro negativn² pŚ²znaky (toto je v²ce rozebr§no v kapitole 6.4). 

Ke zlepġen² vĨsledkŢ aplikace rTMS je dŢleģit§ definice a predikce respond®rŢ na l®ļbu. 

Toho by se mohlo dos§hnout pomoc² markerŢ kortik§ln² inhibice a neuroplasticity, zvl§ġtŊ 

kdyģ se spoj² TMS (s jej² schopnost² mŊŚit kortik§ln² inhibici, viz kapitola 4.6 a 5.1) s EEG a 

dalġ²mi zobrazovac²mi metodami (MRI, fMRI, SPECT, PET). NapŚ²klad Tikka a 

spolupracovn²ci popsali signifikantn² korelaci mezi redukc² negativn²ch a depresivn²ch 

pŚ²znakŢ u pacientŢ se schizofreni² a redukc² v gamma p§smu v lev®m front§ln²m a 

tempor§ln²m laloku po cerebell§rn²m rTMS. AutoŚi t®to studie navrhuj² klidovou (resting 

state) ¼roveŔ gamma p§sma ve front§ln²ch a tempor§ln²ch oblastech jako marker response 

(Tikka et al., 2015). V jin® studii Homan se spolupracovn²ky dok§zali rozliġit budouc² 

respond®ry od nonrespond®rŢ na rTMS pro sluchov® halucinace pomoc² vyġġ²ho region§ln²ho 

prŢtoku krve v lev®m gyrus temporalis superior pŚed stimulac². AutoŚi studii uzav²raj² s t²m, 

ģe mŊŚen² perf¼ze pŚed l®ļbou by mohlo bĨt klinicky relevantn² cestou, jak odliġit respond®ry 

od nonrespond®rŢ na rTMS (Homan et al., 2012). V recentn² studii popisuje Hasan se 

spolupracovn²ky studii, v n²ģ ļ§sti pacientŢ s predominantn²mi negativn²mi pŚ²znaky (N=34) 

byla aplikov§na aktivn² vysokofrekvenļn² rTMS o frekvenci 10 Hz v poļtu celkem 15 sezen², 

kontroln² skupinŊ pacientŢ (N=39) byla aplikov§na shamov§ stimulace. U vġech pacientŢ pak 

byly korelov§ny lok§ln² zmŊny objemu mozku mŊŚen® pomoc² deformation-based 
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morfometrie se zmŊnami v z§vaģnosti negativn²ch pŚ²znakŢ. Zjistilo se, ģe n§rŢst objemu 

v lev® hipokamp§ln², parahipokamp§ln² a precune§ln² kŢŚe predikoval zlepġen² negativn²ch 

pŚ²znakŢ v aktivn² skupinŊ, nikoli kontroln². Dalġ² analĨza, srovn§vaj²c² respond®ry 

v negativn²ch pŚ²znac²ch (zlepġen² alespoŔ o 20%) od nonrespond®rŢ, podpoŚila vĨsledky 

prim§rn² analĨzy (Hasan et al., 2016b). 

   Optimalizace stimulaļn²ch parametrŢ je dalġ² vĨznamn® t®ma. Nov® c²le stimulace 

(napŚ²klad mozeļek nebo pŚedn² cingulum), lepġ² a pŚesnŊjġ² zac²len² stimulaļn² c²vky na 

vybranou oblast (pomoc² stereotaktick® navigace), nov® typy c²vek (napŚ²klad dvojitŊ k·nick§ 

c²vka ï double cone coil nebo pŚ²padnŊ speci§ln² c²vky pro hlubokou TMS), stimulaļn² 

frekvence (individu§ln² frekvence), stimulaļn² intenzita, poļet pulsŢ (vyġġ² poļet pulsŢ), 

celkovĨ poļet stimulaļn²ch sezen² v prŢbŊhu dne i v prŢbŊhu cel® l®ļby (intenzivn² 

stimulace), to vġe je pŚedmŊtem souļasn®ho vĨzkumu. TakovĨto vĨzkum mŢģe pŚin®st data 

pro nov§ a inovativn² stimulaļn² paradigmata, kter§ jsou tŚeba, aby mŊlo rTMS robustnŊjġ² 

klinickĨ efekt v terapii schizofrenie (Ustohal et al. in Shen, 2016). 
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5. VYUĢITĉ TRANSKRANIĆLNĉ MAGNETICK£ STIMULACE 

VE VħZKUMU KORTIKĆLNĉ INHIBICE U DEPRESIVNĉ 

PORUCHY A SCHIZOFRENIE  

 

5.1 Transkrani§ln² magnetick§ stimulace ve vĨzkumu kortik§ln² inhibice u 

depresivn² poruchy a schizofrenie, efekt antipsychotik 

 

Koment§Ś: 

   Tato recentn² pr§ce shrnuje dosavadn² poznatky o vĨzkumu CI pomoc² TMS u depresivn² 

poruchy a schizofrenie. Je zde definov§na CI jako neurofyziologickĨ dŊj, kterĨm GABAergn² 

interneurony ovlivŔuj² ļinnost ostatn²ch neuronŢ. D§le jsou zde uvedeny nejdŢleģitŊjġ² 

markery, pomoc² nichģ je CI mŊŚena. PatŚ² mezi nŊ CSP, SICI, kortik§ln² inhibice s dlouhĨm 

poloļasem (long interval cortical inhibition ï LICI), MEP (respektive jeho amplituda), RMT a 

ICF. V dalġ² ļ§sti jsou rozebr§ny prvn² prŢŚezov® studie, kter® u obou popisovanĨch poruch 

prok§zaly naruġen² CI. PŚesto jejich vĨsledky jsou v nŊkterĨch aspektech inkonzistentn², coģ 

je d§v§no do souvislosti s heterogenn²mi soubory pacientŢ, u nichģ je obt²ģn® zejm®na 

rozliġen² efektu vlastn² nemoci a jej² f§ze (pacienti s prvn² epizodou vs. pacienti s chronickĨm 

prŢbŊhem onemocnŊn²), l®ļby (pacienti dosud nel®ļen², aktu§lnŊ neuģ²vaj²c² medikaci nebo 

pacienti medikament·znŊ l®ļen²) a koneļnŊ i odpovŊdi na l®ļbu (respond®Śi vs. 

nonrespond®Śi, respektive pacienti farmakorezistentn²). V²ce o tom pak vypov²daj² novŊjġ² 

studie prŢbŊhov®, kter® se zamŊŚily zejm®na na pacienty se schizofreni² a efekt antipsychotik; 

t®to problematice je proto vŊnov§na posledn² ļ§st pr§ce, kter§ ukazuje, ģe antipsychotika 

mohou mŊnit CI, coģ je dle nŊkterĨch autorŢ interpretov§no jako novŊ objevenĨ mechanismus 

jejich pŢsoben². 

 

Ustohal, Libor. Transkrani§ln² magnetick§ stimulace ve vĨzkumu kortik§ln² inhibice u 

depresivn² poruchy a schizofrenie, efekt antipsychotik. Ceska a Slovenska Neurologie a 
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Souhrn 

Transkrani§ln² magnetick§ stimulace umoģŔuje zkoumat kortik§ln² inhibici u rŢznĨch 

neuropsychiatrickĨch poruch, vļetnŊ depresivn² poruchy a schizofrenie. Kortik§ln² inhibici 

lze definovat jako neurofyziologickĨ mechanismus (nikoli patologickĨ), j²mģ GABAergn² 

interneurony ovlivŔuj² ļinnost ostatn²ch neuronŢ. NejļastŊji zkoumanĨmi paradigmaty 

kortik§ln² inhibice jsou kortik§ln² tich§ perioda, kortik§ln² inhibice s kr§tkĨm intervalem, 

kortik§ln² inhibice s dlouhĨm intervalem, amplituda motorick®ho evokovan®ho potenci§lu, 

klidovĨ motorickĨ pr§h a intrakortik§ln² facilitace. PrŢŚezov® studie ukazuj², ģe u obou vĨġe 

zm²nŊnĨch poruch je kortik§ln² inhibice naruġen§. Jistou inkonzistenci tŊchto prŢŚezovĨch 

studi² lze vysvŊtlit jejich designem a tak® pŚ²liġ heterogenn²mi soubory, takģe je nŊkdy obt²ģn® 

rozliġit vlastn² efekt nemoci a jej² l®ļby. K tomu slouģ² recentn² prospektivn² longitudin§ln² 

studie zamŊŚen® na vliv antipsychotik na kortik§ln² inhibici u pacientŢ se schizofreni². Ty 

konzistentnŊ ukazuj² nejen na jej² naruġen² u tohoto onemocnŊn², ale i na schopnost 

antipsychotik kortik§ln² inhibici mŊnit, coģ je nŊkterĨmi povaģov§no za novŊ zjiġtŊnĨ 

mechanismus ¼ļinku tŊchto l®kŢ. Dle nŊkterĨch n§zorŢ, poznatky z²skan® pomoc² 

transkrani§ln² magnetick® stimulace o patofyziologii (nejen) depresivn² poruchy a 

schizofrenie a mechanismech ¼ļinku pouģ²van® l®ļby pomohou postavit psychiatrii (alespoŔ 

ļ§steļnŊ) na novĨch z§kladech, kterou pak nŊkteŚ² navrhuj² nazĨvat psychiatri² zaloģenou na 

(neuron§ln²ch) okruz²ch. 

 

Kl²ļov§ slova: kortik§ln² inhibice, transkrani§ln² magnetick§ stimulace, depresivn² porucha, 

schizofrenie, antipsychotika 

 

Transcranial magnetic stimulation in the research of cortical inhibition in depressive disorder 

and schizophrenia, the effect of antipsychotics 

Summary 

Transcranial magnetic stimulation makes possible to study cortical inhibition in various 

neuropsychiatric disorders including depressive disorder and schizophrenia. Cortical 

inhibition can be defined as a neurophysiological mechanism (not pathological), by which 

GABAergic interneurons influence the activity of other neurons. The most often studied 
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cortical inhibition parameters include cortical silent period, short-interval cortical inhibition, 

long-interval cortical inhibition, amplitude of motor-evoked potential, resting motor 

threshold, and intracortical facilitation. Published cross-sectional studies suggest the 

impairment of cortical inhibition in both above mentioned mental disorders. Some 

inconsistent results in these cross-sectional studies can be explained by their design and by 

heterogeneous samples of patients. It causes difficulties to determine the effect of the disorder 

and the effect of the treatment. This problem is possible to resolve with recent prospective 

longitudinal studies aimed to the effect of selected antipsychotics on cortical inhibition in 

schizophrenia. They confirm the impairment of cortical inhibition and they find the potential 

of antipsychotics to change this impairment. Some researchers suppose this potential to be a 

new discovered mechanism of action. Some researchers also suppose that new data found by 

transcranial magnetic stimulation about the pathophysiology and treatment of (not only) 

depressive disorder and schizophrenia help (partially) rebuild psychiatry on new grounds, 

sometimes called Circuit-Based Psychiatry.  

 

Key words: cortical inhibition, transcranial magnetic stimulation, depressive disorder, 

schizophrenia, antipsychotics 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 42 

Đvod 

   Transkrani§ln² magnetick§ stimulace (TMS) je neinvazivn² neuromodulaļn² technika, kter§ 

vyuģ²v§ promŊnn®ho magnetick®ho pole aplikovan®ho skrze mŊkk® tk§nŊ hlavy a lebku k 

vyvol§n² elektrickĨch proudŢ v mozku. Jedn§ se o bezpeļnou a v neurovŊd§ch ļasto 

vyuģ²vanou metodu, kter§ m§ vedle pouģit² v preklinick®m vĨzkumu i ġirok® uplatnŊn² v 

klinice ï a to jak v diagnostice, tak i v terapii. V diagnostice se pouģ²v§ ve spojen² s 

elektromyografi² (EMG) k hodnocen² patologickĨch stavŢ motorick®ho syst®mu a novŊ ve 

spojen² s neuronavigac² t®ģ k mapov§n² kortexu pŚed neurochirurgickĨmi vĨkony [1]. V 

terapii se osvŊdļila zejm®na v l®ļbŊ depresivn² poruchy [2,3]. 

   TMS od sv®ho pŚedstaven² v roce 1985 umoģŔuje zkoumat fenom®ny jako kortik§ln² 

excitabilita, inhibiļn² a excitaļn² mechanismy, rychlost neuron§ln²ho veden², konektivita a 

neuroplasticita. T²m n§m zvl§ġtŊ ve spojen² se zobrazovac²mi metodami jako je 

elektroencefalografie, magnetick§ rezonance a pozitronov§ emisn² tomografie umoģŔuje 

studovat afektivn², behavior§ln² a kognitivn² neuron§ln² okruhy, ļ²mģ (alespoŔ ļ§steļnŊ) 

pom§h§ budovat psychiatrii na novĨch z§kladech, kterou proto Camprodon a Pascual-Leone 

nazĨvaj² psychiatri² zaloģenou na (neuron§ln²ch) okruz²ch (Circuit-Based Psychiatry) [1]. 

 

Kortik§ln² inhibice a zpŢsoby jej²ho mŊŚen² 

   Kyselina gama-aminom§seln§ (GABA) je hlavn² inhibiļn² neurotransmiter v mozku, kterĨ 

je spolu s glutam§tem z§sadnŊ dŢleģitĨ pro modulaci kortik§ln² excitability a neuroplasticity 

[4-6]. Samotnou kortik§ln² inhibici (cortical inhibition ï CI) lze definovat jako 

neurofyziologickĨ mechanismus (nikoli patologickĨ), kterĨm GABAergn² interneurony 

ovlivŔuj² ļinnost ostatn²ch neuronŢ, respektive kterĨm reguluj² pŢsoben² kortexu na ostatn² 

ļ§sti mozku a nervov® soustavy [6-8]. 

   K mŊŚen² CI a jej²ho naruġen² se pouģ²v§ pr§vŊ TMS a to konkr®tnŊ jednopulsov§ (single-

pulse) nebo p§rov§ (paired-pulse) stimulace (repetitivn² TMS ï rTMS ï se pouģ²v§ zejm®na k 

vĨġe uvedenĨm terapeutickĨm ¼ļelŢm, pŚedevġ²m tedy l®ļbŊ depresivn² poruchy). Existuje 

Śada paradigmat vyuģ²vanĨch k mŊŚen² CI, kter§ lze dŊlit na inhibiļn² nebo excitaļn² ļi dle 

pouģit® stimulace na paradigmata mŊŚen§ jednopulsovou TMS nebo p§rovou TMS [6,9]. 
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   Mezi inhibiļn² paradigmata mŊŚen§ jednopulsovou stimulac² patŚ² kortik§ln² tich§ perioda 

(cortical silent period ï CSP), k inhibiļn²m paradigmatŢm mŊŚenĨm p§rovou stimulac² n§leģ² 

kortik§ln² inhibice s kr§tkĨm intervalem (short-interval cortical inhibition ï SICI) a s 

dlouhĨm intervalem (long-interval cortical inhibition ï LICI) [6,9]. 

   K excitaļn²m paradigmatŢm mŊŚenĨm jednopulsovou stimulac² patŚ² amplituda 

motorick®ho evokovan®ho potenci§lu (MEP) a klidovĨ motorickĨ pr§h (resting motor 

threshold ï RMT), k excitaļn²m paradigmatŢm zjiġŠovanĨm p§rovou stimulac² pak 

intrakortik§ln² facilitace (intracortical facilitation ï ICF) [6,9]. 

   MŊŚen² CSP je prov§dŊno aplikac² nadprahov®ho TMS pulsu nad oblast² motorick®ho 

kortexu za souļasn® voln² svalov® aktivity, kterou mŊŚenĨ subjekt vykon§v§. To zpŢsobuje 

potlaļen² tonick® svalov® aktivity. D®lka tohoto potlaļen² svalov® aktivity, mŊŚen§ od zaļ§tku 

MEP do n§vratu baz§ln² EMG aktivity, je m²rou CI. ř§dovŊ trv§ asi do 300 ms. PŚedpokl§d§ 

se, ģe CSP je vyj§dŚen²m inhibiļn² aktivity mediovan® GABAB receptory [6,8-16].  

   MŊŚen² SICI je prov§dŊno aplikac² podprahov®ho podmiŔovac²ho (conditioning) TMS pulsu 

pŚedch§zej²c²ho o nŊkolik milisekund (1-5 ms) nadprahovĨ testovac² puls. Pot® je mŊŚena 

amplituda vyvolan®ho MEP, kter§ by mŊla bĨt redukov§na o 50 aģ 90%. PŚedpokl§d§ se, ģe 

SICI mŊŚ² inhibiļn² aktivitu mediovanou GABAA receptory [6,8-17]. 

   MŊŚen² LICI je obdobn® jako v pŚ²padŊ SICI, pouze m²sto podprahov®ho podmiŔovac²ho 

pulsu se pouģ²v§ nadprahovĨ, n§sledovanĨ rovnŊģ nadprahovĨm testovac²m stimulem v 

delġ²m ļasov®m intervalu (napŚ. 100 ms), coģ zpŢsobuje sn²ģen² amplitudy MEP. PodobnŊ 

jako v pŚ²padŊ CSP se pŚedpokl§d§, ģe LICI je vyj§dŚen²m inhibiļn² aktivity mediovan® 

GABAB receptory [6,18-21]. 

   MEP je definov§n jako celkov§ reakce perifern²ho svalu vyvolan§ pomoc² TMS pulsu nad 

oblast² kontralater§ln²ho motorick®ho kortexu mŊŚen§ pomoc² EMG [9,22]. RMT je 

definov§n jako minim§ln² intenzita TMS, kter§ je potŚebn§ k indukci MEP o amplitudŊ vyġġ² 

neģ 50 ɛV v pŊti z deseti pokusŢ. RMT reflektuje aktivitu neuron§ln²ch membr§n a 

excitabilitu kortikokortik§ln²ch axonŢ, synaps² a sod²kovĨch kan§lŢ, zat²mco NMDA-

asociovan§ neurotransmise a GABAergn² mechanismy se zdaj² bĨt m®nŊ zapojeny 

[6,9,23,24]. 

   MŊŚen² ICF je prov§dŊno podobnŊ jako v pŚ²padŊ SICI, ļili podprahovĨ podmiŔovac² puls 

je n§sledov§n nadprahovĨm testovac²m pulsem, ovġem v delġ²m ļasov®m intervalu 10 aģ 15 
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ms, popŚ²padŊ jeġtŊ delġ²m. To na rozd²l od SICI rezultuje ve zvĨġen² excitability projevuj²c² 

se vyġġ² amplitudou MEP. PŚedpokl§d§ se, ģe ICF je zpŢsobena pŚedevġ²m glutam§tergn² 

neurotransmis² [6,9,24,25]. 

 

Kortik§ln² inhibice u depresivn² poruchy a schizofrenie 

   Kortik§ln² inhibice a jej² naruġen² je v posledn² dobŊ intenzivnŊ studov§no (nejen) u 

depresivn² poruchy a schizofrenie. PŚedpokl§d§ se totiģ, ģe hraje vĨznamnou roli v 

patofyziologii tŊchto onemocnŊn², a tak by n§m lepġ² znalosti o n² mohly pomoci pŚispŊt k 

pŚesnŊjġ² diagnostice a tak® ¼ļinnŊjġ² terapii tŊchto poruch.  

 

Kortik§ln² inhibice u depresivn² poruchy 

   Radhuov§ et al. zjistili ve sv® metaanalĨze z roku 2013, ģe v pŚ²padŊ depresivn² poruchy je 

signifikantnŊ zkr§cena CSP (na z§kladŊ analĨzy ļtyŚ studi² zahrnuj²c²ch celkem 131 pacientŢ 

ve srovn§n² se 149 zdravĨmi kontrolami) (tab. 1) [6,26-29]. SignifikantnŊ sn²ģena je dle jejich 

zjiġtŊn² u t®to skupiny pacientŢ i SICI (na z§kladŊ analĨzy tŚ² studi² zahrnuj²c²ch celkem 115 

depresivn²ch pacientŢ ve srovn§n² se 130 zdravĨmi kontrolami) [6,26-28]. Naproti tomu 

Radhuov§ et al. zjistili, ģe u pacientŢ s depresivn² poruchou nen² signifikantnŊ zmŊnŊna 

amplituda MEP (na z§kladŊ analĨzy tŚ² studi² zahrnuj²c²ch celkem 34 nemocnĨch a 37 

zdravĨch kontrol) [6,30-32]. RovnŊģ ani RMT nen² dle jejich metaanalĨzy signifikantnŊ 

odliġnĨ (na z§kladŊ analĨzy osmi studi² zahrnuj²c²ch celkem 176 depresivn²ch pacientŢ ve 

srovn§n² se 188 zdravĨmi kontrolami) [6,26-28,30,31,33-35]. StejnŊ jako v pŚ²padŊ amplitudy 

MEP a RMT nebyla v jejich metaanalĨze zjiġtŊna signifikantn² zmŊna ani u ICF (na z§kladŊ 

analĨzy tŚ² studi² zahrnuj²c²ch celkem 115 pacientŢ s depresivn² poruchou ve srovn§n² se 130 

zdravĨmi kontrolami) [6,26-28]. 

   Z obdobnĨch studi² vych§zel i pŚehled Bunseho et al. z roku 2014. Bunse se 

spolupracovn²ky upozorŔuj² na urļitou inkonzistenci studi² danou heterogenitou zkoumanĨch 

souborŢ, kdy prvn² studie s medikovanĨmi depresivn²mi pacienty uk§zala prodlouģenou CSP 

[9,29]. Naproti tomu pozdŊjġ² studie uk§zala u nemedikovanĨch pacientŢ s depresivn² 

poruchou zkr§cenou CSP i SICI jako dŢkaz kortik§ln² dezinhibice [9,26]. Studie Levinsona et 

al. z roku 2010 zaŚazen§ do metaanalĨzy Radhuov® i Bunseho pŚehledu srovn§vala zdrav® 
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kontroly, euthymn² (bezpŚ²znakov®) medikovan® pacienty s prodŊlanou depresivn² 

epizodou/epizodami, nemedikovan® pacienty s depresivn² poruchou a na l®ļbu rezistentn² 

pacienty s depresivn² poruchou. Vġechny tyto podskupiny pacientŢ mŊly ve srovn§n² se 

zdravĨmi kontrolami zkr§cenou CSP. Pouze na l®ļbu rezistentn² pacienti mŊli ve srovn§n² se 

zdravĨmi kontrolami sn²ģenou SICI a zvĨġenĨ RMT. Nav²c, rezistentn² pacienti mŊli zvĨġenĨ 

RMT i ve srovn§n² s ostatn²mi podskupinami pacientŢ, coģ dle autorŢ ukazuje na sn²ģenou 

excitabilitu front§ln²ho kortexu [9,28]. Ve studii Maedy et al. byl zjiġtŊn rozd²l v RMT mezi 

mozkovĨmi hemisf®rami u pacientŢ s depresivn² poruchou (vyġġ² RMT byl zjiġtŊn pro levou 

hemisf®ru), pomoc² p§rov® stimulace byla zjiġtŊna niģġ² excitabilita lev® hemisf®ry (u 

zdravĨch kontrol rozd²ly mezi hemisf®rami nebyly) [9,35]. Rozd²l mezi hemisf®rami u 

pacientŢ s depresivn² poruchou byl zjiġtŊn i ve studii Lefaucheura et al., kteŚ² zaznamenali 

naruġen² inhibiļn²ch (CSP, SICI) i excitaļn²ch (RMT, ICF) procesŢ v lev® hemisf®Śe ve 

srovn§n² s pravou hemisf®rou i ve srovn§n² se zdravĨmi kontrolami [9,27]. KromŊ toho bylo 

zjiġtŊno, ģe zmŊny CI mohou n§sledovat u depresivn²ch pacientŢ i po aplikaci neinvazivn²ch 

neuromodulaļn²ch technik. Aplikace elektrokonvulzivn² terapie spojen§ s rTMS o frekvenci 3 

Hz nebo rTMS o frekvenci 10 Hz c²len§ na levĨ prefront§ln² kortex vedla u pacientŢ s 

depresivn² poruchou ke klinick®mu zlepġen² a tak® k pos²len² excitability v lev®m motorick®m 

kortexu, coģ indikovalo zvĨġen² pomŊru MEP ku M-vlnŊ, sn²ģenĨ motorickĨ pr§h, zkr§cen§ 

CSP a redukovan§ SICI [9,36,37].  

 

Kortik§ln² inhibice u schizofrenie 

   U schizofrenie Radhuov§ et al. nezjistili ve zmiŔovan® metaanalĨze (na rozd²l od depresivn² 

poruchy) signifikantn² rozd²l mezi CSP u pacientŢ a zdravĨch kontrol (na z§kladŊ analĨzy 11 

studi² zahrnuj²c²ch celkem 334 nemocnĨch a 457 zdravĨch kontrol) (tab. 1) [6,8,10,38-46]. 

Naopak SICI byla dle jejich zjiġtŊn² sn²ģen§ (podobnŊ jako v pŚ²padŊ depresivn² poruchy; 

zjiġtŊno na z§kladŊ analĨzy 12 studi² zahrnuj²c²ch 335 pacientŢ ve srovn§n² se 440 zdravĨmi 

kontrolami) [6,8,10,39-43,46-50]. Amplituda MEP u pacientŢ se schizofreni² nebyla dle 

metaanalĨzy Radhuov® et al. signifikantnŊ odliġn§ od zdravĨch kontrol (opŊt podobnŊ jako u 

depresivn² poruchy; zjiġtŊno na z§kladŊ analĨzy ļtyŚ studi² zahrnuj²c²ch 91 pacientŢ a 93 

zdravĨch kontrol) [6,30,31,45,51]. Tot®ģ co pro MEP platilo i pro RMT ï ani ten nebyl 

obdobnŊ jako v pŚ²padŊ depresivn² poruchy signifikantnŊ odliġnĨ u pacientŢ se schizofreni² a 

zdravĨch kontrol (na z§kladŊ analĨzy 21 studi² zahrnuj²c²ch celkem 500 pacientŢ a 617 
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zdravĨch kontrol [6,8,10,30,31,33,38-42,44-50,52-55]. KoneļnŊ ani u ICF nebyl zjiġtŊn v 

metaanalĨze Radhuov® et al. signifikantn² rozd²l mezi pacienty se schizofreni² a zdravĨmi 

kontrolami (na z§kladŊ analĨzy 11 studi² s 323 pacienty a 428 zdravĨmi kontrolami) 

[6,8,10,39-43,46,47,49,50]. 

   Tak® v pŚ²padŊ schizofrenie Bunse et al. upozorŔuj² na urļitou inkonzistenci ve vĨsledc²ch 

jednotlivĨch studi², kter® jsou v pŚ²padŊ tohoto onemocnŊn² jeġtŊ vĨraznŊjġ² neģ u depresivn² 

poruchy. Vcelku jednoznaļnĨm vĨsledkem je signifikantn² sn²ģen² SICI, kter® potvrzuje teorii 

o naruġen® GABAergn² transmisi u schizofrenie, kdy v neuropatologickĨch studi²ch je 

nal®z§no naruġen² GABAergn²ch interneuronŢ; v postmortem studi²ch bylo zjiġtŊno naruġen² 

dekarboxyl§zy kyseliny glutamov® 67 (GAD67) ļili enzymu syntetizuj²c²ho GABA a tak® 

sn²ģen² poļtu GABAergn²ch interneuronŢ v rŢznĨch ļ§stech kortexu vļetnŊ motorick®ho 

[9,56-63]. V pŚ²padŊ rozd²lnĨch vĨsledkŢ pŚi mŊŚen² CSP upozorŔuj² Bunse et al. na znaļnou 

heterogennost studovanĨch souborŢ co se tĨļe f§ze nemoci (pacienti s prvn²mi epizodami 

versus pacienti chronicky nemocn²) a tak® co se tĨļe l®ļby (pacienti tzv. drug-naive ļili dosud 

nikdy neuģ²vaj²c² psychofarmaka, nemedikovan² pacienti a pacienti medikovan² rŢznĨmi 

antipsychotiky) [9]. To do znaļn® m²ry plat² i pro nejvŊtġ² prŢŚezovou studii Strubeho et al., 

kter§ uģ v metaanalĨze Radhuov® et al. ani pŚehledu Bunseho et al. bĨt nemohla a kter§ mŊŚ² 

rŢzn® parametry CI u pacientŢ s kr§tkĨm trv§n²m schizofrenie (do dvou let, nikoli tedy 

vyloģenŊ u pacientŢ s prvn²mi epizodami), chronickĨm prŢbŊhem schizofrenie a zdravĨch 

dobrovoln²kŢ. AutoŚi zjistili rozd²l v d®lce CSP, kter§ byla prodlouģena u pacientŢ s kr§tkĨm 

trv§n²m onemocnŊn² ve srovn§n² se zdravĨmi kontrolami i nemocnĨmi s chronickĨm 

prŢbŊhem schizofrenie. Pokud byli srovn§ni vġichni pacienti se zdravĨmi kontrolami, bylo u 

nich zjiġtŊno sn²ģen² SICI a naopak prodlouģen² CSP [64]. 

   PodobnŊ jako v pŚ²padŊ depresivn² poruchy mohou i u schizofrenie vyvolat zmŊny CI nejen 

psychofarmaka, ale i neinvazivn² neuromodulaļn² techniky jako je elektrokonvulzivn² terapie, 

jak bylo alespoŔ pops§no v pilotn² studii PŚikryla et al. z roku 2011 [65]. 

 

Efekt antipsychotik na kortik§ln² inhibici 

   Jiģ bylo zm²nŊno, ģe jist® inkonzistence ve vĨsledc²ch studi² zkoumaj²c²ch CI a jej² naruġen² 

u depresivn² poruchy a jeġtŊ vĨraznŊji u schizofrenie mohou zpŢsobovat rŢzn® f§ze 

onemocnŊn² a jeġtŊ v²ce medikace psychofarmaky, mezi nimiģ zauj²maj² z§sadn² m²sto 
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antipsychotika (AP). Jedn§ se zejm®na o ta novŊjġ², oznaļovan§ jako atypick§ nebo tak® AP 

II. generace. Nepouģ²vaj² se jen v l®ļbŊ schizofrenie, ale ļ²m d§l ļastŊji i u afektivn²ch poruch 

jako jsou bipol§rn² afektivn² porucha a depresivn² porucha, a dokonce i u poruch tradiļnŊ 

ŚazenĨch mezi neurotick® jako je obsedantnŊ-kompulzivn² porucha nebo ¼zkostn® poruchy; 

zapomenout nelze ani na jejich pouģ²v§n² u organickĨch duġevn²ch poruch, kde jsou 

pŚedepisov§na nejen psychiatry. Toto ġirok® uģ²v§n² bylo jedn²m ze z§sadn²ch dŢvodŢ, proļ v 

posledn²ch letech ļeln² pŚedstavitel® neuropsychofarmakologickĨch spoleļnost² pŚiġli s novou 

nomenklaturou psychofarmak opouġtŊj²c² tradiļn² rozdŊlen² tŊchto l®ļiv dle indikac², tedy na 

antipsychotika, antidepresiva, anxiolytika, hypnotika atd. Nov§ nomenklatura je prezentov§na 

pod oznaļen²m nomenklatura zaloģen§ na neurovŊd§ch (Neuroscience-based Nomenclature ï 

NbN; v²ce o n² viz [66]; v ļeġtinŊ pak viz [67]). 

   Nejv²ce prac², zkoumaj²c²ch efekt AP na CI, bylo zamŊŚeno na vĨzkum CSP u schizofrenie, 

coģ bylo d§no nejsp²ġe t²m, ģe prvn² prŢŚezov® studie ukazovaly nejm®nŊ konzistentn² 

vĨsledky. V jedn® z tŊchto prŢŚezovĨch studi² zahrnuj²c²ch 78 pacientŢ a 38 zdravĨch kontrol 

vġak Liu et al. zjistili, ģe nemedikovan² pacienti mŊli nejkratġ² CSP, naopak pacienti uģ²vaj²c² 

klozapin (atypick® AP povaģovan® za nej¼ļinnŊjġ², vyhrazen® pro rezistentn² pŚ²pady jako AP 

tŚet² volby) mŊli CSP nejdelġ² ï ve srovn§n² s pacienty uģ²vaj²c²mi jin§ AP i zdravĨmi 

kontrolami. KromŊ toho byla tak® zjiġtŊna negativn² korelace mezi d®lkou CSP a tzv. 

negativn²mi pŚ²znaky schizofrenie (k nimģ patŚ² emoļn² oploġtŊlost, ochuzen² Śeļi a myġlen², 

soci§ln² staģen², anhedonie a dalġ²) [8]. 

   Urļitou nevĨhodou vġech vĨġe zm²nŊnĨch studi² zahrnutĨch do metaanalĨzy Radhuov® et 

al. i pŚehledu Bunseho et al. a tak® studie Strubeho et al. z roku 2014 bylo, ģe se jednalo o 

studie prŢŚezov®, takģe nebyly ide§ln² k urļen² pod²lu vlastn² nemoci a tak® jej² l®ļby na 

zmŊn§ch CI. K tomu mohou l®pe poslouģit prospektivn² longitudin§ln² studie, do nichģ budou 

zaŚazeni pacienti s prvn² epizodou schizofrenie, kteŚ² dosud neuģ²vali psychofarmaka a 

kterĨm budou parametry CI zmŊŚeny pŚed zah§jen²m vybran® farmakologick® l®ļby. V takto 

designovan® pilotn² pr§ci z roku 2009 zjistili PŚikryl et al., ģe v pŚ²padŊ l®ļby psychofarmaka 

dosud neuģ²vaj²c²ho pacienta s prvn² epizodou schizofrenie paliperidonem, atypickĨm AP z 

podskupiny antagonistŢ serotoninovĨch a dopaminovĨch receptorŢ (SDA), doġlo k 

vĨznamn®mu prodlouģen² CSP doprov§zen®mu tak® zlepġen²m jeho klinick®ho stavu; RMT 

se vĨznamnŊ nezmŊnil [68].  
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   Prvn² rozs§hlejġ² studie byla publikov§na o pŊt let pozdŊji Frankem et al., kteŚ² do n² zaŚadili 

celkem 24 psychofarmaky dosud nel®ļenĨch pacientŢ s prvn² epizodou psychotick® poruchy 

(byla pŚedpokl§d§na schizofrenie). PŚed zah§jen²m antipsychotick® l®ļby a po tŚech tĨdnech 

jej²ho pod§v§n² zmŊŚili parametry CI. K l®ļbŊ vybrali atypick® AP quetiapin n§leģej²c² mezi 

tzv. multireceptorov® antagonisty (MARTA). Zjistili, ģe po l®ļbŊ quetiapinem doġlo k 

signifikantn²mu prodlouģen² CSP, ostatn² parametry CI zŢstaly nezmŊnŊny. V dŢsledku l®ļby 

doġlo i k signifikantn²mu zm²rnŊn² z§vaģnosti psychotickĨch pŚ²znakŢ, avġak jejich zmŊna 

nekorelovala se zmŊnou CSP. AutoŚi pr§ci uzav²raj² s t²m, ģe je tŚeba dalġ²ch studi² s dalġ²mi 

AP, aby se potvrdilo, ģe zmŊna CI je vlastn² i pŢsoben² dalġ²ch AP [69].  

   Druh§ studie s velmi podobnĨm designem, avġak jinĨm AP, byla publikov§na recentnŊ 

Ustohalem et al. AutoŚi do n² zaŚadili celkem 13 drug-naive pacientŢ s prvn² epizodou 

schizofrenie, u kterĨch pŚed l®ļbou a po ļtyŚech tĨdnech antipsychotick® terapie zmŊŚili 

parametry CI (po ļtyŚech tĨdnech byly z²sk§ny vĨsledky od 12 z nich), konkr®tnŊ CSP a 

RMT. K l®ļbŊ zvolili atypick® AP risperidon n§leģej²c² do podskupiny SDA. PodobnŊ jako 

Frank zjistili, ģe po l®ļbŊ doġlo k signifikantn²mu prodlouģen² CSP, kdeģto RMT se 

nezmŊnila. V dŢsledku pod§v§n² risperidonu doġlo rovnŊģ k signifikantn²mu sn²ģen² 

z§vaģnosti psychopatologie, korelace mezi zmŊnou CSP a psychopatologie vġak tak® nebyla 

nalezena [16].  

   TŚet² podobnou longitudin§ln² studii publikovali Kaster et al. v roce 2015. Nezkoumali v n² 

psychofarmaky dosud nel®ļen® pacienty s prvn² epizodou schizofrenie, ale pacienty se 

schizofreni², kteŚ² mŊli bĨt pŚev§dŊni z nŊjak®ho dŢvodu (pŚedevġ²m pro ne¼ļinnost 

dosavadn² l®ļby) na klozapin. ZaŚazeno bylo celkem 16 pacientŢ, z nichģ vġichni aģ na 

jednoho uģ²vali nŊjak® psychofarmakum (14 z nich AP, zbĨvaj²c² pacient z psychofarmak 

uģ²val jen thymostabiliz®ry valpro§t a lithium). PŚed zah§jen²m pŚevodu na klozapin jim byly 

zmŊŚeny parametry CI a pak po ġesti tĨdnech jeho uģ²v§n² (vĨsledky byl z²sk§ny od 11 

pacientŢ) a opŊt jeġtŊ po ġesti mŊs²c²ch jeho uģ²v§n² (vĨsledky byly z²sk§ny od ġesti pacientŢ). 

Po ġesti tĨdnech l®ļby klozapinem bylo zjiġtŊno signifikantn² prodlouģen² d®lky CSP. V 

rozmez² ġesti tĨdnŢ a ġesti mŊs²cŢ l®ļby klozapinem se uģ d®lka CSP nezmŊnila. AutoŚi studii 

uzavŚeli s t²m, ģe jejich prospektivn² longitudin§ln² studie uk§zala souvislost mezi l®ļbou 

klozapinem a GABAB mediovanou inhibiļn² neurotransmis². Navrhuj² dokonce, ģe 

potenciace t®to GABAB mediovan® neurotransmise mŢģe bĨt novŊ zjiġtŊnĨm 

neurotransmiterovĨm mechanismem, kterĨ je souļ§st² patofyziologie a tak® l®ļby 

schizofrenie AP [12].  
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   A dosavadn² vĨzkumy jim alespoŔ prozat²m d§vaj² za pravdu. Nav²c by se takto pŚ²padnŊ 

dala vysvŊtlit i superiorita ¼ļinnosti klozapinu oproti jinĨm AP, kterou zat²m jednoznaļnŊ 

vysvŊtlit nedok§ģeme ï v l®ļbŊ ¼ļinn§ AP (minim§lnŊ quetiapin a risperidon) prodluģuj² 

d®lku CSP, a tud²ģ ovlivŔuj² GABAB mediovanou inhibiļn² neurotransmisi, avġak klozapin 

takto pŢsob² vĨraznŊji neģ ostatn². PŚesnĨ farmakologickĨ mechanismus, jakĨm AP pŢsob² 

zmŊny CI, vġak prozat²m nen² zn§mĨ. Moģn® vysvŊtlen² lze hledat v genetickĨch a zvl§ġtŊ 

epigenetickĨch studi²ch, to vġak mus² bĨt jeġtŊ pŚedmŊtem dalġ²ho vĨzkumu [70-74]. 

   Podobn® prospektivn² longitudin§ln² studie, kter® by zkoumaly efekt AP u pacientŢ s 

depresivn² poruchou, nejsou k dispozici. Na vliv AP u depresivn² poruchy lze tedy usuzovat 

jen nepŚ²mo. NapŚ. ve studii z roku 2013 srovn§vaj²c² pacienty s rezistentn² depresivn² 

poruchou, vaskul§rn² depres² a zdravĨmi kontrolami bylo zjiġtŊno, ģe pacienti s rezistentn² 

depresivn² poruchou mŊli oproti dvŊma zbĨvaj²c²m skupin§m prolongovanou CSP, coģ je v 

kontrastu s n§lezy jinĨch studi² u depresivn²ch nemocnĨch, kteŚ² mŊli oproti zdravĨm 

kontrol§m CSP zkr§cenou (viz vĨġe). Vġichni tito pacienti ale uģ²vali dvojkombinaci 

antidepresiv (AD) a AP (quetiapin nebo olanzapin). Pacienti s vaskul§rn² depres² byli bez 

medikace psychofarmaky a zdrav® kontroly samozŚejmŊ tak® [75]. Studie rovnŊģ ukazuj², ģe i 

AD mohou ovlivnit CI, avġak patrnŊ jinĨm zpŢsobem neģ AP. NapŚ²klad po intraven·zn²m 

pod§n² klomipraminu bylo zjiġtŊno doļasn® zvĨġen² motorick®ho prahu a intrakortik§ln² 

inhibice a sn²ģen² ICF, kdeģto amplituda MEP a CSP se nezmŊnily [76]. Stejn®ho vĨsledku 

bylo dosaģeno i v dalġ² studii s klomipraminem a citalopramem pro obŊ tato AD [77].  

 

Z§vŊr 

   Studium CI a jej²ho naruġen² pomoc² TMS prov§dŊn® u depresivn² poruchy a schizofrenie 

pŚin§ġ² nov® poznatky k patofyziologii tŊchto z§vaģnĨch duġevn²ch onemocnŊn² a tak® n§m 

l®pe umoģŔuje pochopit jejich ovlivnŊn² psychofarmaky. T²m pom§h§ poskytnout z§klady 

modern²ho pojet² psychiatrie jako aplikovan® neurovŊdn² discipl²ny, jiģ zm²nŊn® psychiatrie 

zaloģen® na (neuron§ln²ch) okruz²ch a tak® potŚebn® poznatky pro novou nomenklaturu 

psychofarmak zn§mou jako nomenklatura zaloģen§ na neurovŊd§ch. Do budoucna lze pŚi 

studiu CI a dalġ²ch neuron§ln²ch fenom®nŢ oļek§vat vŊtġ² zapojen² zobrazovac²ch metod, jak 

uģ ukazuj² pilotn² pr§ce Suna et al. v pŚ²padŊ depresivn² poruchy a Radhuov® et al. v pŚ²padŊ 

schizofrenie, v nichģ se zamŊŚili na specifick® naruġen² funkce prefront§ln²ho kortexu u 

zm²nŊnĨch duġevn²ch poruch [78,14]. MŊŚen² CI mŢģe m²t i praktick® dŢsledky pro 
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diagnostiku, jak ukazuje recentn² pr§ce popisuj²c² rŢzn® naruġen² CI u pacientŢ s atypickou, 

melancholickou a nediferencovanou depresivn² poruchou. V t®to studii mŊli vġichni 

depresivn² pacienti zkr§cenou CSP oproti zdravĨm kontrol§m; pacienti s atypickou depres² ale 

mŊli ve srovn§n² s ostatn²mi depresivn²mi nemocnĨmi zkr§cenou i SICI a prodlouģenou ICF 

[79]. Nav²c mŊŚen² CI by mohlo bĨt vyuģiteln® i jako n§stroj predikce response na l®ļbu, jak 

ukazuje studie, v n²ģ bylo zjiġtŊno, ģe nonrespond®Śi na terapii fluoxetinem mŊli pŚed l®ļbou 

vĨraznŊjġ² deficit LICI neģ budouc² respond®Śi [80]. PodobnŊ dok§zalo mŊŚen² CI pomoc² 

TMS odhalit pacienty s rezistentn² depresivn² poruchou, u nichģ dojde k remisi suicid§ln²ch 

ideac² po magnetick® konvulzivn² terapii [78]. 
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Tab. 1. PŚehled zmŊny nejvĨznamnŊjġ²ch parametrŢ kortik§ln² inhibice u depresivn² poruchy a 

schizofrenie. 

 CSP SICI MEP RMT ICF 

Depresivn² 

porucha 

- v prŢŚezovĨch 

studi²ch zkr§cena 

[6] 

 

 

 

 

 

 

 

 

- levostrann® 

naruġen² [9,27] 

 

 

 

 

- u rezistentn²ch 

pacientŢ na 

kombinaci AD + 

AP prodlouģena 

[75] 

 

- po aplikaci AD 

nezmŊnŊna [76] 

- v prŢŚezo-

vĨch studi²ch 

sn²ģena [6] 

 

 

 

- sn²ģena u 

rezistentn²ch 

pacientŢ 

[9,28] 

 

- levostrann® 

naruġen² 

[9,27] 

- v prŢŚezo-

vĨch studi²ch 

signifikantnŊ 

nezmŊnŊn [6] 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

- po aplikaci 

AD 

nezmŊnŊna 

[76,77] 

 

- v prŢŚezo-

vĨch studi²ch 

signifikantnŊ 

nezmŊnŊn [6] 

 

 

- zvĨġen u 

rezistentn²ch 

pacientŢ [9,28] 

 

 

- vyġġ² u 

depresivn²ch 

pacientŢ v lev® 

hemisf®Śe 

[9,35] 

 

 

 

 

 

 

 

- doļasn® 

zvĨġen² po 

aplikaci AD 

[76,77] 

- v prŢŚezo-

vĨch studi²ch 

signifikantnŊ 

nezmŊnŊna [6] 

 

 

 

 

 

 

 

- levostrann® 

naruġen² 

[9,27] 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

- doļasn® 

sn²ģen² po 

aplikaci AD 

[76,77] 

Schizofrenie - v prŢŚezovĨch 

studi²ch 

signifikantnŊ 

nezmŊnŊna [6] 

 

 

- v longitudin§l-

n²ch studi²ch 

doch§z² po pod§n² 

AP k prodlouģen², 

nejvĨraznŊji po 

klozapinu 

[68,69,16,12] 

- v prŢŚezo-

vĨch studi²ch 

sn²ģena [6] 

 

 

 

- po pod§n² 

AP se nemŊn² 

[69,12] 

- v prŢŚezo-

vĨch studi²ch 

signifikantnŊ 

nezmŊnŊn [6] 

 

 

- po pod§n² 

AP se nemŊn² 

[12] 

- v prŢŚezo-

vĨch studi²ch 

signifikantnŊ 

nezmŊnŊn [6] 

 

 

- po pod§n² AP 

se nemŊn² 

[68,69,16,12] 

- v prŢŚezo-

vĨch studi²ch 

signifikantnŊ 

nezmŊnŊna [6] 

 

 

- po pod§n² 

AP se nemŊn² 

[69,12] 

AD ï antidepresiva, AP ï antipsychotika, CSP ï kortik§ln² tich§ perioda, ICF ï intrakortik§ln² 

facilitace, MEP ï motorickĨ evokovanĨ potenci§l, RMT ï klidovĨ motorickĨ pr§h, SICI ï kortik§ln² 

inhibice s kr§tkĨm intervalem 
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5.2 Modifikace kortik§ln² inhibice paliperidonem 

 

Koment§Ś: 

   Tato pilotn² studie z roku 2009 popisuje pŚ²pad dosud psychofarmaky nel®ļen®ho muģe 

s prvn² epizodou schizofrenie, u kter®ho byla pomoc² TMS mŊŚena CI pŚed l®ļbou 

paliperidonem (antipsychotikum II. generace ze skupiny antagonistŢ serotoninovĨch a 

dopaminovĨch receptorŢ, aktivn² metabolit risperidonu) a po n². Konkr®tnŊ byla mŊŚena CSP 

a RMT jako vybran® parametry CI. Jednalo se o prvn² takto metodicky provedenou studii, 

tedy longitudin§ln² prospektivn² studii, kter§ navazovala na dosud publikovan® prŢŚezov® 

studie, jeģ mŊly u pacientŢ se schizofreni² nejednoznaļn® vĨsledky. Tyto studie sice 

prok§zaly naruġen² CI, ale nebylo na z§kladŊ jejich vĨsledkŢ moģn® odliġit efekt medikace a 

vliv vlastn² nemoci. 

   V naġ² studii doġlo vlivem 28 dnŢ trvaj²c² l®ļby monoterapi² paliperidonem nejen 

k signifikantn²mu sn²ģen² z§vaģnosti psychopatologie mŊŚen® pomoc² PANSS, ale tak® 

k signifikantn²mu prodlouģen² d®lky CSP, zat²mco RMT se nezmŊnil. Vzhledem k tomu, ģe 

CSP je povaģov§na za marker CI spjatĨ s GABAB mediovanou neurotransmis², doġli jsme 

k z§vŊru, ģe paliperidon m§ schopnost ovlivŔovat pr§vŊ tuto neurotransmisi. 

 

PŚikryl, Radovan ï Ustohal, Libor ï PŚikrylov§ Kuļerov§, Hana ï Ļeġkov§, Eva. Paliperidon 

mediated modification of cortical inhibition. Neuroendocrinology Letters 2009; 30: 396-399.  
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5.3 Risperidon prodluģuje kortik§ln² tichou periodu u drug-naive pacientŢ 

s prvn² epizodou schizofrenie: studie s pouģit²m transkrani§ln² magnetick® 

stimulace 

 

Koment§Ś: 

   Tato pr§ce navazuje na vĨġe uvedenou pilotn² pr§ci zkoumaj²c² efekt paliperidonu na 

kortik§ln² inhibici a excitabilitu u drug-naive pacienta s prvn² epizodou schizofrenie. Jej² 

metodika je takŚka totoģn§. Pouze m²sto vĨzkumu efektu paliperidonu byl zvolen risperidon, 

kterĨ se pouģ²v§ v l®ļbŊ schizofrenie ļastŊji. StejnŊ jako paliperidon patŚ² do skupiny 

antipsychotik II. generace, konkr®tnŊ do skupiny antagonistŢ serotoninovĨch a dopaminovĨch 

receptorŢ (paliperidon je vlastnŊ aktivn²m metabolitem risperidonu, chemicky 9-

hydroxyrisperidon). Do studie bylo zaŚazeno celkem tŚin§ct pacientŢ s prvn² epizodou 

schizofrenie, kteŚ² dosud nebyli l®ļeni psychofarmaky (byli tzv. drug-naive). U tŊchto 

pacientŢ byly zmŊŚeny vybran® parametry CI (konkr®tnŊ CSP a RMT) pŚed zah§jen²m l®ļby a 

po ļtyŚech tĨdnech monoterapie risperidonem. Na konci studie byly k dispozici ¼daje od 

dvan§cti pacientŢ.  

   Bylo zjiġtŊno, ģe u pacientŢ doġlo po l®ļbŊ k signifikantn²mu prodlouģen² d®lky CSP, 

kdeģto RMT se signifikantnŊ nezmŊnil. RovnŊģ doġlo k signifikantn²mu poklesu z§vaģnosti 

psychopatologie mŊŚen® pomoc² ġk§ly PANSS. Korelaci mezi zmŊnou CSP a psychopatologi² 

mŊŚenou pomoc² ġk§ly PANSS se vġak prok§zat nepodaŚilo. VĨsledky naġ² studie byly 

obdobn® jako vĨsledky studie Franka et al. z roku 2014, kter§ mŊla velmi podobnou 

metodiku; k vĨzkumu efektu medikace na CI u pacientŢ s prvn² epizodou schizofrenie si vġak 

jej² autoŚi vybrali jin® antipsychotikum z jin® podskupiny a ponŊkud odliġnĨm mechanismem 

¼ļinku (alespoŔ tak, jak je zn§m). Konkr®tnŊ se jednalo o quetiapin, kterĨ n§leģ² mezi 

multireceptorov® antagonisty (MARTA) (Frank et al., 2014). Naġe studie tak (alespoŔ 

ļ§steļnŊ) odpovŊdŊla na ot§zku, kterou si kladli Frank et al. a to, zda je ovlivnŊn² CI 

mechanismem ¼ļinku jen nŊkterĨch antipsychotik (konkr®tnŊ jimi zkouman®ho quetiapinu) 

nebo zda se mŢģe jednat o novŊ zjiġtŊnĨ mechanismus, kterĨ je vlastn² antipsychotikŢm jako 

takovĨm. Naġe studie uk§zala, ģe se bude jednat pravdŊpodobnŊ o obecnŊjġ² mechanismus, 

protoģe jsme prok§zali ¼ļinnost jin®ho antipsychotika z jin® podskupiny na CI, respektive 

konkr®tnŊ na GABAB mediovanou neurotransmisi, jej²mģ je CSP markerem. To je rovnŊģ ve 

shodŊ a podporuje n§zor dalġ² skupiny vŊdcŢ, kteŚ² v jin® studii zkoumali efekt klozapinu 
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(antipsychotika II. generace ze skupiny MARTA, kter® je povaģov§no za nej¼ļinnŊjġ² a je 

vyhrazeno jako antipsychotikum 3. volby pro l®ļbu rezistentn²ch pacientŢ) na CI. Pacienti, 

kteŚ² byli zaŚazeni do jejich studie, nebyli drug-naive, ale aģ na vĨjimky uģ²vali jin§ 

antipsychotika. PŚesto u nich po ġesti tĨdnech l®ļby klozapinem doġlo k prodlouģen² CSP a 

tedy zmŊnŊ GABAB mediovan® neurotransmise (Kaster et al., 2015). Toto nejen potvrzuje 

vĨġe uvedenĨ n§zor o ovlivnŊn² CI jako obecn®m mechanismu pŢsoben² antipsychotik, ale 

pomohlo by vysvŊtlit i zat²m nevysvŊtlenou superioritu klozapinu vŢļi ostatn²m 

antipsychotikŢm ï antipsychotika ovlivŔuj² GABAB mediovanou neurotransmisi, klozapin 

vġak v²ce neģ ostatn². VĨzkum CI by tak mohl napomoci nejen l®pe pochopit etiopatogenezi 

schizofrenie, ale tak® pomoci vĨvoji a testov§n² novĨch antipsychotik. 
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5.4 Vliv elektrokonvulzivn² terapie na kortik§ln² excitabilitu u pacienta 

s dlouhotrvaj²c² remis² schizofrenie: studie za pouģit² transkrani§ln² 

magnetick® stimulace 

 

Koment§Ś: 

   Tato pilotn² pr§ce se zabĨv§ zmŊnou CI u pacienta se schizofreni² l®ļen®ho dlouhodobŊ 

(ġest mŊs²cŢ) udrģovac² elektrokonvulzivn² terapi² (jedna elektrokonvulze kaģdĨch 21 dnŢ). 

Pacient po cel® toto obdob² uģ²val klozapin, kterĨ s§m o sobŊ nebyl schopen zabr§nit 

opakovanĨm relapsŢm onemocnŊn². BŊhem udrģovac² elektrokonvulzivn² terapie vġak 

setrv§val v remisi navozen® s®ri² elektrokonvulz² v prŢbŊhu akutn² l®ļby posledn²ho relapsu. 

C²lem pr§ce bylo zjistit, jakĨ vliv maj² jednotliv® elektrokonvulze (celkem tŚi v prŢbŊhu ġesti 

tĨdnŢ) na markery CI a to konkr®tnŊ opŊt na RMT a CSP bez ohledu na zmŊnu 

psychopatologie (vzhledem k tomu, ģe pacient byl v remisi). 

   Zjistilo se, ģe v pŚ²padŊ RMT nedoch§zelo k vĨraznŊjġ² zmŊnŊ (byla zaznamen§na pouze 

m²rn§ redukce RMT), avġak v pŚ²padŊ CSP doch§zelo k jej²mu prodlouģen² po kaģd® 

elektrokonvulzi, coģ bylo interpretov§no jako pos²len² GABAB mediovan® neurotransmise, 

jej²mģ je CSP markerem. V tomto pŚ²padŊ tedy pŢsobila ECT obdobnŊ jako antipsychotika, 

coģ bylo pops§no vĨġe. SamozŚejmŊ je nutn® zdŢraznit, ģe se jednalo o pilotn² pr§ci, prvn² 

sv®ho druhu (tedy v pŚ²padŊ udrģovac² ECT pro rezistentn² schizofrenii), na jednom 

pacientovi. 
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6. VYUĢITĉ TRANSKRANIĆLNĉ MAGNETICK£ STIMULACE 

V TERAPII DEPRESIVNĉ PORUCHY A SCHIZOFRENIE 

 

6.1 Repetitivn² transkrani§ln² magnetick§ stimulace (rTMS) v l®ļbŊ depresivn² 

poruchy 

 

Koment§Ś: 

   Tato pr§ce z roku 2011 shrnuje znalosti o rTMS v l®ļbŊ depresivn² poruchy. StruļnŊ 

popisuje jej² historii od sestrojen² prvn²ho modern²ho pŚ²stroje Barkerem v roce 1985, pŚes 

prvn² studie, kter® zjistily jej² potenci§ln² uplatnitelnost v l®ļbŊ t®to duġevn² poruchy aģ po 

metaanalĨzy, kter® prok§zaly jej² ¼ļinnost, takģe byla v roce 2008 ofici§lnŊ schv§lena k l®ļbŊ 

depresivn² poruchy americkou FDA; schv§lena byla i v Evropsk® unii. 

   Pr§ce se zabĨv§ jednotlivĨmi parametry rTMS jako je jej² frekvence (dle n²ģ se dŊl² na 

n²zkofrekvenļn² a vysokofrekvenļn²), intenzita stimulace ud§van§ v procentech RMT; poļet 

pulsŢ bŊhem sezen², celkovĨ poļet sezen², stimulovan® m²sto, zpŢsob zac²len² stimulaļn² 

c²vky i jej² typ atd. Nezapom²n§ ani na dalġ² indikace, ale tak® kontraindikace a neģ§douc² 

¼ļinky. Pojedn§v§ o obecnĨch mechanismech pŢsoben² rTMS na neuron§ln² tk§Ŕ a zvl§ġtŊ o 

jej²m antidepresivn²m pŢsoben² prok§zan®m na anim§ln²ch modelech i ve studi²ch s lidmi ï 

zdravĨmi dobrovoln²ky i nemocnĨmi s depresivn² poruchou. Pot® se zabĨv§ jednotlivĨmi 

studiemi, kter® dŊl² do tŚ² generac², a zvl§ġtŊ pak do t® doby publikovanĨmi metaanalĨzami. 

Nakonec se struļnŊ zmiŔuje o moģnostech predikce ¼ļinku, d®lce antidepresivn²ho pŢsoben² a 

tak® o vlivu rTMS na kognitivn² funkce u pacientŢ s depresivn² poruchou. 

 

Ustohal, Libor ï PŚikryl, Radovan ï PŚikrylov§ Kuļerov§, Hana ï Ļeġkov§, Eva. Repetitive 

transcranial magnetic stimulation (rTMS) in the treatment of depressive disorder. Activitas 
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6.2 Repetitivn² transkrani§ln² magnetick§ stimulace v l®ļbŊ depresivn² 

poruchy - randomizovan§, jednoduġe slep§, antidepresivy kontrolovan§ studie 

 

Koment§Ś: 

   Tato studie si kladla za c²l srovnat ¼ļinnost rTMS v l®ļbŊ depresivn² poruchy ve srovn§n² s 

¼ļinnost² bŊģnŊ uģ²vanĨch antidepresiv v podm²nk§ch co nejv²ce se bl²ģ²c²ch bŊģn® klinick® 

praxi. I kdyģ totiģ existuje Śada studi² potvrzuj²c²ch ¼ļinnost rTMS v l®ļbŊ depresivn² 

poruchy, pouze m§lo prac² se zamŊŚilo na srovn§n² s psychofarmaky (v publikovanĨch 

studi²ch byla zpravidla srovn§v§na aktivn² rTMS s tzv. shamovou stimulac², viz vĨġe). Nav²c 

ve vztahu k antidepresivŢm lze rTMS pouģ²t tŚemi rŢznĨmi zpŢsoby ï bez nich, tedy uģ²t 

monoterapii rTMS, v kombinaci, tedy zaļ²t souļasnŊ pod§vat antidepresiva a zah§jit rTMS, 

nebo v augmentaci, tedy k jiģ prob²haj²c² terapii antidepresivy pŚidat l®ļbu pomoc² rTMS 

(Lefaucheur et al., 2014). My jsme zvolili prvn² variantu. 

   Do studie bylo zaŚazeno celkem 40 pacientŢ s depresivn² poruchou (s depresivn² epizodou 

nebo rekurentn² depresivn² poruchou), kteŚ² byli n§hodnŊ rozdŊlen² do dvou stejnŊ velkĨch 

skupin ï jedna byla l®ļena pomoc² rTMS, druh§ antidepresivy. Pacienti zaŚazen² do skupiny 

s rTMS byli stimulov§ni v prŢbŊhu 15 sezen² ve tŚech po sobŊ n§sleduj²c²ch tĨdnech (kaģdĨ 

pracovn² den jedno sezen²). Stimulov§na byla u nich oblast lev®ho DLPFC vysokofrekvenļn² 

stimulac² o frekvenci 15 Hz, intenzitŊ 110% individu§ln²ho RMT a poļtu 1500 pulsŢ bŊhem 

jednoho sezen². U pacientŢ z druh® skupiny byla zah§jena terapie antidepresivem (popŚ. 

kombinac² antidepresiv), vĨbŊr konkr®tn²ho l®ļiva byl ponech§n na ¼vaze oġetŚuj²c²ho l®kaŚe. 

PŚed zaļ§tkem l®ļby a po tŚech tĨdnech byl jej² efekt zhodnocen ke zpŢsobu l®ļby 

zaslepenĨm hodnotitelem (raterem) za pouģit² Montgomeryï¡sberg Depression Rating Scale 

(MADRS ï Montgomeryho a ¡sbergov® posuzovac² ġk§ly pro hodnocen² deprese) a ġk§ly 

HAMD. 

   Na konci studie doġlo v obou skupin§ch k signifikantn²mu zm²rnŊn² z§vaģnosti depresivn² 

symptomatiky, rozd²l mezi skupinami signifikantn² nebyl. Ve skupinŊ l®ļen® monoterapi² 

rTMS bylo 14 respond®rŢ, ve skupinŊ l®ļen® pomoc² antidepresiv bylo 13 respond®rŢ. Ve 

studii se tedy podaŚilo prok§zat, ģe monoterapie vysokofrekvenļn² rTMS je ¼ļinn§ v l®ļbŊ 

depresivn² poruchy a tato ¼ļinnost nen² niģġ² neģ v pŚ²padŊ l®ļby bŊģnŊ uģ²vanĨmi 

antidepresivy. 
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