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SOUHRN

Ceresnakova S, Mares T, Albrecht J, An-
ders M, Papezova H. Je transkranialni
stimulace stejnosmérnym proudem no-
vou nadéji v 1é¢bé mentalni anorexie?

Mentalni anorexie je zdvazné, ¢asto zivot
ohrozujici onemocnéni, které patii mezi
poruchy ptijmu potravy, skupinu nemo-
ci charakterizovanych patologickym ji-
delnim chovanim, které je nutné chapat
a 1&¢it v celém bio-psycho-socio-spiritu-
alnim kontextu.

Anorexie snizuje kvalitu Zivota nejen
daného jedince, ale i jeho okoli a neztid-
ka je doprovazena sebevrazednymi po-
kusy. Pres veskeré klinické a vyzkumné
snahy neni uspés$nost 1é¢by (pouzivana
kombinace rezimovych opatfeni, psy-
chofarmak a psychoterapie) uspokojivd,
a je tedy nutné hledat dal$i terapeutické
moznosti.

V poslednich letech pribyva studii,
které ovéfuji uGcinnost neuromodulac-
nich metod u psychiatrickych a neuro-
logickych onemocnéni. Neuromodu-
la¢ni armamentdrium mtzeme rozdélit
na metody neinvazivni, minimalné inva-
zivni a invazivni. Do neinvazivni skupi-
ny zahrnujeme transkranialni stimulaci
stejnosmérnym  proudem, repetitivni
transkranialni magnetickou stimulaci,
chronobioterapeutické modality a dalsi.
V dosud dostupnych studiich se tran-
skranidlni stimulace stejnosmérnym
proudem jevi jako bezpe¢na a dobfe sné-
$end metoda v 1é¢bé mentalni anorexie.
Studie vychazeji z hypotézy, Ze stimulace
dorzolateralniho prefrontalniho kortexu,

SUMMARY

Ceresnakova S, Mares T, Albrecht J,
Anders M, Papezova H. Is transcranial
direct current stimulation a new hope
in the treatment of anorexia nervosa?

Anorexia nervosa is a serious, often life-
threatening, disease that belongs to eat-
ing disorders, a group of diseases char-
acterized by pathological eating behavior
that need to be understood and treated
throughout the bio-psycho-socio-spirit-
ual context.

Despite all clinical and research ef-
forts, treatment outcome (the combina-
tion of regimens, psychopharmacothera-
py and psychotherapy) is not satisfactory,
and other therapeutic options must be
sought.

In recent years, the number of studies
of neuromodulation in psychiatric and
neurological diseases has been increasing.
We can divide these methods into inva-
sive, minimally invasive and non-invasive
methods, non-invasive group including
transcranial DC stimulation (tDCS), re-
petitive transcranial magnetic stimulation
(rTMS), chronobiotherapeutic modalities,
and more. In the available studies, tDCS
appears to be a safe and well-tolerated
method in the treatment of mental ano-
rexia (AN). The studies are based on the
hypothesis that stimulation of the dorso-
lateral prefrontal cortex (DLPFC), which
is important for emotional regulation,
reduces the need for dietary behavior, ei-
ther by direct action on the regulation of
food intake or translocation, or by influ-
encing comorbid psychopathology.
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dulezitého pro regulaci emoci, snizi po-
trebu dietntho chovani, bud pfimym
pusobenim na okruhy regulace pfijmu
potravy, nebo prenesené, ovlivnénim ko-
morbidni psychopatologie.

Kli¢ova slova: mentalni anorexie, tran-

Key words: anorexia nervosa, transcra-
nial direct current stimulation, dorsolat-
eral prefrontal cortex.

uvoD

Onemocnéni latinsky nazyvané anorexia nervosa (AN) je
zavazné, ¢asto chronické, a nékdy i zivot ohrozujici one-
mocnéni, jehoz celoZivotni prevalence v zapadni Evropé
a USA je 0,5-2,2 %. Muzska populace tvori 10-25 % vsech
ptipadu anorexie.! I kdyZ je etiologie AN velmi pestra
a individualni, velky podil na vzniku tohoto problému
sehral jisté vliv masmédii,> ménici se idedl krasy a priby-
vajici stres.’

Pfestoze jsou poruchy ptijmu potravy fazeny k civili-
zaénim chorobam 21. stoleti a v poslednich desetiletich
prevalence tohoto onemocnéni stoupala,' existuji dikazy
o vyskytu toho onemocnéni jiz v davné historii. Prvni pfi-
znaky anorexie popsal Galén ve 2. stoleti naseho letopoc-
tu. Dal$im dulezitym meznikem byl rok 1694, ze kterého
se dochoval lékatsky popis anorexie od Richarda Morto-
na.* Nejznaméj$i predstavitelkou AN se napti¢ staletimi
stala cisafovna Alzbéta Bavorskd, znama také jako prin-
cezna Sissi.

V tomto ¢lanku autofi definuji mentélni anorexii, po-
davaji kratky prehled soudasnych terapeutickych metod,
zminuji neurofyziologické poznatky a uvadéji dalsi alter-
nativu v terapii AN, kterou predstavuji neuromodula¢ni
metody.

Podrobnéji se zaméfujeme na transkranialni stimula-
ci stejnosmérnym proudem (tDCS), kterd by mohla byt
podle pilotnich studii dal$i nadéji v 1é¢bé mentalni ano-
rexie.

DIAGNOZA MENTALNIi ANOREXIE

Podle Mezinarodni klasifikace nemoci 10. revize (MKN-
10) fadime mentalni anorexii mezi poruchy pfijmu potra-
vy, stejné jako mentalni bulimii (typickou/atypickou), pre-
jidani spojené s jinymi psychickymi poruchami, zvraceni
spojené s jinymi psychickymi poruchami, jiné poruchy
ptijmu potravy a poruchy pfijmu potravy nespecifikova-
né. AN je charakterizovana imyslnym snizovanim vahy,
které si pacient zpusobuje a udrzuje sam. Timto one-
mocnénim nejéastéji trpi dospivajici divky a mladé Zeny.
U atypické mentalni anorexie (kodifikované dle MKN-10

skranidlni stimulace stejnosmérnym
proudem, dorzolaterdlni prefrontalni
kortex.

F50.1) jeden nebo vice kli¢ovych ryst chybi nebo jsou
pritomny jen v mirném stupni. V 5. revizi Diagnostické-
ho a statistického manudlu mentalnich nemoci (DSM-5)
jsou rozliSeny 2 typy AN, bulimicky (purgativni) typ, pti
kterém dochazi k opakovanému zvraceni, uzivani diuretik
a laxativ, a restriktivni typ.

EPIDEMIOLOGIE

V roce 2013, kdy byl zaveden 5. Diagnosticky a statisticky
manudl psychickych nemoci (DSM-5), doslo ke zvyseni
celozivotni prevalence AN z 2,2 % na 4,2 %, protoze DSM-
5 nastavil méné prisna diagnosticka kritéria.> Poruchy
prijmu potravy patfi mezi onemocnéni s vysokou mirou
mortality. Metaanalyza 36 studii® uvadi mortalitu AN 5,1
umrti na 1000 nemocnych a rok. I kdyz k pred¢asnému
umrti nedojde, kvalita Zivota u nemocnych muze byt vy-
razné snizena, zvlasté pti chronickém prubéhu onemoc-
néni, nyni ozna¢ovaném jako ,severe and enduring ano-
rexia“ (SEAN).

SOUCASNE MOZNOSTITERAPIE
MENTALNIi ANOREXIE

Na prvni pohled se 1é¢ba AN jevi jako velmi snadnad. Sta-
¢ilo by, aby pacienti zacali vice a pravidelné jist a aby jejich
prijem energie byl vétsi nez jeji vydej. Vétsina nemocnych
ale nema zpocitku na své onemocnéni nahled a odmita
své jidelni chovani ménit. Pfehnana kontrola nad jidlem je
naopak povazovana za uspéch, ktery prinasi zadouci od-
ménu — pozornost i ocenéni spole¢nosti a zdanlivé feseni
emocionalnich problému.

Jedna se o multifaktorialné podminénou dusevni poru-
chu, kterou je nutné 1é¢it v celém bio-psycho-socialné-kul-
turnim i spiritudlnim kontextu. Prvnim krokem je reali-
mentace a somatickad stabilizace. Zavaznost stavu a hrozici
metabolicky rozvrat nékdy vyZzaduji dokonce hospitalizaci
na jednotce intenzivni péce. Déle je nutnd normalizace
patologickych jidelnich vzorcti, pravidelny a nutri¢né vy-
vazeny jidelni rezim v ramci specializovanych dennich
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stacionari nebo hospitalizace s psychoterapeuticky speci-
alizované zaméfrenym komplexnim programem.

Psychofarmakologicka lé¢ba mentalni
anorexie

Farmakoterapie neni v 1é¢bé AN metodou prvni volby.
V kombinaci s rezimovou terapii, nutri¢nim poradenstvim
a psychoterapii se ukazuje alespon jeji ¢asteény ptinos pri
spravné indikaci i motivaci pacientt, a to zejména pii fo-
bickych a tzkostnych symptomech, nadmérné aktivite,
komorbidni depresivni poruse a obsedantné-kompulzivni
symptomatice.”

Podle australskych a novozélandskych doporuceni
v 1é¢bé AN jsou antidepresiva pfinosna u pacientu trpi-
cich komorbidni depresivni symptomatikou a olanzapin
je uzite¢ny pro sniZeni nadmérné hyperaktivity.® Meta-
analyzy J. Lebowa’ ani M. Dolda'® neptinesly ditkazy o za-
sadnim vlivu atypickych antipsychotik na zménu hodnoty
body mass indexu. Prokazalo se jen potlaceni depresivni
symptomatiky. Profesorka P. J. Hay"' uvadi, ze nizka dav-
ka antipsychotik mtize byt klinicky uzite¢na jako pridatna
terapie pro pacienty nachdzejici se v akutni fazi anorexie,
obzvlasté pokud jsou klinicky vyznamné tizkostni nebo se
u nich objevuji obsedantni ruminace tykajici se jidla.

Neuromodulaéni lé¢ba mentalni anorexie

Pres dosavadni intervence a rtizné terapeutické metody je
uspésnost v 1é¢bé AN pouze 50 %'? a M. Richard et al.”
uvadéji miru relapstt béhem 2,5 roku po hospitalizaci
32,6 %. Je tedy zadouci hledat dalsi zptisoby uc¢inné lécby.

Velkym boomem a zaroven nadéji v 1é¢bé psychickych
onemocnéni se v poslednich letech staly neuromodula¢ni
metody. Muzeme je rozdélit na neinvazivni, minimalné
invazivni a invazivni, mezi které fadime napt. hlubokou
mozkovou stimulaci (deep brain stimulation - DBS), sti-
mulaci nervus vagus, dale stimulaci motorické mozkové
kiry a dal$i. Mezi minimalné invazivni patii elektrokon-
vulzivni terapie, magnetokonvulzivni terapie a fokalné
elektricky administrovand konvulzivni terapie.

Do treti skupiny zahrnujeme metody neinvazivni: tran-
skranidlni stimulaci stejnosmérnym proudem (tDCS), re-
petitivni transkranidlni magnetickou stimulaci (rTMS),
chronobioterapeutické modality a dalsi.

Z mnozstvi publikovanych praci predkladame stru¢-
ny prufez svétem stimula¢nich metod. V prvni radé stoji
za zminku terapeuticky efekt DBS,' ktery byl prokazan jiz

Tab. 1. Neuromodulace u mentdlni anorexie

Obr. 1

v roce 2010. Déle McClelland postuluje potencial rTMS"
v této problematice a za pravdu mu davaji i dvé ptipadové
studie,'® nicméné sam McClelland zpochybnuje jeji dlou-
hodoby efekt.”” Hypotéza o u¢innosti tDCS*® byla publiko-
vana jiz v roce 2010, ale jeji pozitivni pfinos v 1é¢bé AN byl
prokdzan az v roce 2014" (tab. 1).

Transkranialni stimulace stejnosmérnym
proudem

Pfi prachodu stejnosmérného elektrického proudu
(2 mA) mezi anodou a katodou (skalpovymi elektroda-
mi, obr. 1 a 2) dochdzi ke zméné membranového poten-
cidlu neuront, a tim ke zméné excitability mozkové kiry.
Zménou excitability dochdzi ke zméndm biochemickym,
funkénim i morfologickym. Tim je ovlivnéna psychopato-
logie mozku,?' ¢ehoz se vyuziva v 1é¢bé rozli¢nych neuro-
logickych a psychickych chorob. Pouzité elektrody prikla-
dame na konkrétni misto skalpu podle toho, zda chceme
danou oblast stimulovat, ¢i inhibovat. V oblastech pod
anodou dochazi ke zvySeni excitability (dochazi ke zvy-
$eni metabolismu glukdzy a kysliku, ke zvy$eni klidovych
membranovych potenciall a snizuje se prah energie nutné
k vyvolani motorickych evokovanych potencialir), zatim-
co pod katodou probihaji jevy opac¢né.

Prvni dukazy o d¢innosti tDCS pfinesl jiz v roce
1801 G. Aldini (synovec L. Galvaniho), ktery ji aspés-
né pouzival k 1é¢bé poruchy nalady u melancholickych
pacienti.> Dal$im prukopnikem byl D. J. Albert, ktery
v roce 1966 publikoval ¢lanek o vlivu stimulace na funkei

Autor Rok Pocet pacientl Metoda Misto aplikace | Pocet aplikaci Efekt
Israél 2010 1 DBS cingularni kortex zlepseni ve Skale EAT-26, t BMI
McClelland et al. 2013 2 hf-rTMS levy DLPFC 19-20 zlepseni symptomu v ramci AN
Khedr et al. 2014 7 anodalni tDCS levy DLPFC 10 zlepseni v EDI, BDI a EAT
t BMI, zlepseni postoju k télu,
Choudhar et al.?® 2017 1 hf-rTMS levy DLPFC 21 véze a jidlu, ¢ pouzivani diure-
tik a laxativ

Pozn.: DBS - hluboka mozkové stimulace; hf-rTMS - vysokofrekvencnf repetitivni transkranialni magneticka stimulace; tDCS - transkranialni stimulace stejnosmérnym prou-
dem, DLFPC - dorzolateraIni prefrontdini kortex; BMI - body mass index, EDI a EAT — dotazniky tykajici se poruch pfijmu potravy.
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Obr.2

mozku.” Od té doby se testuje jeji t¢inek u rtiznych neu-
ropsychiatrickych diagnéz. Soudobé moznosti vyuziti
tDCS v 1é¢bé dusevnich poruch uvadi J. Albrecht et al.*

Kekic et al. ve svém systematickém prehledu uvadéji
terapeuticky efekt opakované aplikace tDCS predevsim
u pacientt s depresi a schizofrenii.”® Déle zminuji pozi-
tivni vliv tDCS pti 1é¢bé pacientt trpicich zavislosti, ge-
neralizovanou uzkostnou poruchou (GAD), obsedant-
né-kompulzivni poruchou (OCD) a anorexii. V tab. 2

Tab. 2. Pfehled studii tykajicich se jednordzové aplikace tDCS

je prehled studii tykajicich se jednordzové stimulace
u poruch ptijmu potravy, tab. 3 zobrazuje efekt stimulaci
opakovanych.

Své uplatnéni nachazi tDCS i v komeréni sféfe, a to
hlavné u hraca poéitacovych her pro svij pozitivni vliv
na pameét, pozornost a uceni,”® a u sportovct, protoze zvy-
$uje jejich vykon.”

Transkranialni stimulace stejnosmérnym
proudem v lécbé mentalni anorexie

Existuje nékolik teorii, pro¢ by mohlo mit tDCS v 1é¢bé
AN pozitivni efekt. Uvadime nékteré z neuropatofyzio-
logickych poznatkii tohoto onemocnéni a moznost jejich
korekce pomoci tDCS.

1. ,Dysbalance aktivity mozkovych hemisfér“

Na podkladé soudobych poznatkii vime, Ze mentdalni
anorexie je spojend s hyperaktivitou fronto-temporal-
ni oblasti pravé hemisféry. Byla dokazana jak na zakladé
EEG nélezt,” tak pomoci pozitronové emisni tomografie
a zvySené serotoninergni aktivity.” Z vy$e zminéného vy-
plyvd, ze prilozime-li anodalni (excita¢ni) elektrodu nad
frontalni ¢ast levé hemisféry a katodalni (inhibi¢ni) elek-
trodu nad pravou hemisféru, tak by pomoci tDCS mohla
byt ovlivnéna patologickd dysbalance aktivity mozkovych
hemisfér.

2. ,Maladaptivni zvladani emoci“

Ve véts$iné piipadi je tato nemoc doprovazena poruchami
afektivity. Extrémni kaloricka restrikce by mohla byt pro-
jevem maladaptivniho mechanismu ke zvladani tzkosti,

Studie Obtize pacienti Misto stimulace Metoda Vysledek
Goldmann, 2011 nutkani jist (craving) anoda: rDLPFC katoda: IDLPFC tDCS } craving <> piijem potravy
Kekic, 2014 nutkani jist (craving) anoda: rDLPFC katoda: IDLPFC tDCS } craving na sladké
Lapenta, 2014 nutkani jist (craving) anoda: rDLPFC katoda: IDLPFC tDCS } craving <> piijem potravy
Montenegro, 2012 obezita anoda: rDLPFC katoda: rsuprorb tDCS } craving <> piijem potravy
Kekic, 2017 bulimie tDCS <« craving, « pfejidani, } kognice
Burgess, 2016 zachvatovité prejidani anoda: rDLPFC katoda: IDLPFC tDCS «»Craving, «»eating, { prejidani

Pozn.: rDLPFC - pravy dorzolaterdini prefrontalnf kortex; IDLPFC - levy dorzolateralni prefrontéini kortex; rsuprorb — vpravo supraorbitalné.

Zdroj: Prelozeno dle prednésky prof. Friedricha, ICED 2017.

Tab. 3. Pfehled studii tykajicich se opakované aplikace tDCS

Studie

Obtize pacientt

Misto stimulace

Jauch-Chara 2014

muzi s normalni véhou

anoda: rDLPFC
katoda: suprorb

Ljubisavljevic 2016

mladi dospéli
s nadvahou

anoda: rDLPFC
katoda: IDLPFC

Gluck 2015

lidé s nadvahou

anoda: IDLPFC
katoda: suprorb

Metoda Pocet sezeni Vysledek
tDCS 1x denné } craving, ¢ pfijem
po dobu 8 dni jidlao 15 %
1x denné . .
tDCS po dobu 5 dni } craving, «»véha
tDCS celkem 3x vrozmezi 9 dnl | { piijem jidla, } vaha

Pozn.: IDLPFC - pravy dorzolateréIni prefrontainf kortex, IDLPFC — levy dorzolateralnf prefrontalnf kortex; rsuprorb — vpravo supraorbitalné.

Zdroj: Prelozeno dle prednésky prof. Friedricha, ICED 2017.
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Tab. 4. Studie s tDCS u mentdlni anorexie

Rok zacatku | Provadéjici Misto stimulace Stav studie Parametry

2015 Bambino Gesu Children’s Hos- anoda: levy PFC, katoda: Neznamy 3% tydné po dobu 6 tydnd, 1 mA,
pital, Italie pravy PFC délka jedné stimulace 20 min

2015 University Hospital, Montpellier, | anoda: levy DLPFC kato- Nébor dobrovolnikd | 20 sezeni, 2 mA, délka jedné stimulace
Francie da: pravy DLPFC 25 min

Pozn.: PFC — prefrontalni kortex, DLPFC — dorzolateréIni prefrontéini kortex.

poruch nalady a dalsich negativnich emoci.*® Z toho vy-
plyva, ze stimulace DLPFC, dilezitého pro regulaci emoci,
by mohla snizit pottebu dietniho chovani.

3. ,Dieta se stava zvykem*

Dal$i z teorii navrhuje pferusit pomoci stimulace dorzo-
lateralniho prefrontalniho kortexu (DLPFC) jeho spojeni
se striatem. U pacientl s AN je znama zvy$end kogni-
tivni kontrola, za coz je zodpovédny pravé DLPFC spolu
s ventrolateralnim prefrontalnim, pfednim cingularnim
a spodnim parietalnim kortexem.* Striatum je v ramci
mezolibického okruhu centrem odmény. Pfi opakovani
maladaptivniho jidelniho chovani, které je nasledovano
pocitem uspokojeni, se dieta stava zvykem.*

4. ,,Zvysena kognitivni kontrola“
Jinou moznosti by bylo snizit nadmérnou kognitivni kon-
trolu u AN?! inhibici DLPFC (katodalni stimulace).

Pfesny dtivod vzniku AN i zpisob a misto aplikace
neurostimula¢nich metod jsou predmétem dalsich vy-
zkum. V tab. 4 uvadime dvé studie, které se tykaji pouziti
tDCS u mentdlni anorexie.

ZAVER

Prestoze se tDCS ukazuje jako slibny terapeuticky nastroj
a existuji ¢lanky, které dokazuji jeji pozitivni vliv v 1é¢bé
nejruznéjsich onemocnéni, je také mnoho studii, které
tento vliv vyvraceji. Dokonce je nékolik praci, které po-
ukazuji na to, ze stimulace vyvolala navraceni zavaznych
ptiznaki 1é¢ené nemoci.”®

Avsak nez T. A. Edison vyrobil a zdokonalil Zarovku,
vyzkousel asi 10 000 rtiznych zptisobu. Kdyz

se mu smali a povazovali ho za snilka, odpovédél: ,,Pa-
nové, ja jsem neudélal deset tisic chyb - ja jsem objevil de-
set tisic zpiisobii, kterymi to nejde.“ A s jeho vynalezem
jsme v kazdodennim kontaktu dodnes.

Pro uvedeni tDCS do praxe je tedy nutné provést jesté
mnoho studii, abychom zjistili optimalni parametry sti-
mulace a potvrdili jeji pfinos v ramci biologické 1é¢by po-
ruch pfijmu potravy.

Poznamka

Na Psychiatrické klinice 1. LF UK a VEN v Praze probiha
pod vedenim prof. Hany Papezové studie tykajici se pou-
ziti tDCS v 1é¢bé mentdlni anorexie. Pro vice informaci ¢i
prihlageni vasich pacientt nas muzete kontaktovat na ad-
rese tdcs@mail.cz.
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