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Roviditések jegyzéke

ADL : Schwab- és England-féle életvitel-pontozo skala

Al: Aszimmetria index. Bal és jobb oldali aktivaltxedek szdmanak kulonbsége osztva az
0sszes aktivalt voxel szamaval egy adott régidraamé

BA: Brodmann area

BD: Bal dominans. A Parkinson-koros betegek azon adt@p akiknél a betegség
meghatarozo tiinetei bal oldalon jelentkeznek

BOLD: Blood-oxygenation-level dependent

BW: Receiver bandwith

CC: Korrelacios koefficiens

CIS: Clinically isolated syndrome

EPI: Echo planar imaging

FA: Flip angle

FC: Funkcionalis konnektivitas

FC-MRI : Funkcionalis konnektivitas-MRI

fMRI : Funkcionalis MRI

FOV: Field of view

FV: Fels végtag

JD: Jobb dominans. A Parkinson-koros betegek azorpotga, akiknél a betegség
meghataroz6 tlinetei jobb oldalon jelentkeznek

MRI : Magneses rezonancias képalkotas

PET: Pozitron emisszids tomografia

SMA: Szupplementer motoros area

SM: Sclerosis multiplex

TE: Echo id

TR: Repeticios id

TLE : Temporalis lebeny epilepszia

TTC: Two-threshold correlation



Neuroplaszticitas, bevezetes

A neuroplaszticitdas az idegrendszer azon képességelynek soran funkciéjanak,
szerkezetének vagy kapcsolatainak a reorganiz&eidyé@laszol az extrinszik vagy intrinszik
stimulusokra. (Ruge et al., 2012). Funkcionaligepe jelents. A plaszticitas figg az ébl,
lehet tapasztalat vezérelt, és befolyasolja a lérety és a belséallapot, mint példaul a
motivacio és a figyelem.

A neuroplaszticitas mechanizmusai ko6zé tartoznakearonok bels tulajdonsagainak
funkcionalis valtozasai vagy modosuldsai, €s akairalis valtozasok, mint példaul a
neuronok kozotti szinapszisok szamanak vagy lo&eidanak megvéaltozasa (Johnston
2009).

A neuroplaszticitas vizsgalata tobb modszerrel thdges, amely magaban foglalja a
morfoldgiai, sejt- és molekularis bioldgiai, valarnielektrofiziologiai médszerek mellett az
emberben leginkabb alkalmazhat6é funkcionalis képtélkeljarasokat, mint az magneses
rezonancias képalkotas (MRI-t). Ez utObbival a oplaszticitas szamos, az idegrendszer
kulonbod teriletein, kiulonbdz stimulusok hatasara megfigyelbehegjelenését irtak le.

A strukturalis MRI kimutatta a tapasztalat-filggvalaszokat az agy szerkezetében
felnéttkorban. Ennek egy példaja a hippokampusz megrailatk térfogata a londoni
taxisobrok esetében. Feltételezik e valtozas Osszefuggestirbeli navigacioval, és a
térfogati eltérés korrelal azzal azswl, melyet a vezék tajékozodassal toltdttek London
utcain (Maguire et al., 2000).

Draganski és munkatarsai (2004) a zsérigldést meghatarozottddalatt elsajatité alanyok
agyat vizsgaltdk voxel-alapu MRI-morfometriaval.s&irkeallomany atmeneti és szelektiv
kiterjedését talaltak a kozéptemporalis aredaban és a bal posterior intrapéisetéalcusban,
tehat a komplex vizudlis inger feldolgozéasaért léderégiokban. Az agy szerkezetének
valtozasa korrelalt a fiziol6gias statusz moédosauak

Noknél a hippokampusz térfogatanak a valtozasat taltét a normalis menstruacios ciklus
folyaman. A térfogat modosulasa korrelaciot mutkbgnitiv funkcidkban talalt eltérésekkel:
a jobb anterior hippokampusz térfogatdnak noveledéskozott verbalis deklarativ
memoériaval térsult a posztmenstruacios fazisbarmbea a premenstrualis szakasszal

(Protopopescu et al., 2008).



A szekvencidlis ujj mozdulatokat tanulé alanyok d@ggn a funkcionalis MRI (fMRI)
vizsgalatok reorganizaciot mutattak ki a primer onos kortexben, a cerebellumban, a bazalis
ganglionokban és mas, a motoros rendszerrel ogggekinrtikalis teriileten (Ungerleider et
al., 2002).

A tanulashoz és a memoriahoz kapcsoldédd plasajcaamotoros készségek gyakorlasa,
sérilést kovélen pedig a neuronalis korOk reorganizacioja vatdged mind a
szinapszisokban és/vagy a neurondlis korokben nibrtaktivitds-fuigd valtozasokkal
kapcsolatosak. Mindez hasonlo lehet ahhoz, amillammodellekben megfigyeltek (Sweatt
2001; Johnston et al., 2003).

A szinapszisok véltozasai, a dendrittiskék mérétéamkjanak és szadmanak mddosulasai
meg a neurondlis korok teszik letwd az U emlékek képdését és a hosszu tavu
valtozasokat azokban a korokben, melyek a szenzsgsos motoros funkciokért fetalek.
Molekularis szinten, az N-metil-D-aszpartat (NMDAgs aza-amino-3-hidroxi-5-metil-4-
izoxazol-propionat (AMPA)- tipusu glutamat receptovaltozasainak doétszerepe van az
aktivitas-fugd plaszticitasban (Johnston 2004).

Dolgozatomban nem a szinaptikus plaszticitas séfifiai modszereivel, hanem funkcionalis
képalkoto6 technika segitségével, (human) vizsgalata keresztil azonositok reorganizacios

mintakat és komponenseket, melyek a normalis funk@drzesét szolgaljak.

Funkcionalis magneses rezonancia képalkotas

A human plaszticitas vizsgalatara szamos elj@t@tiséget nydjt, agy, mint: a funkcionalis
transzkranialis Doppler, a pozitron emisszios torafig (PET), a transzkranialis magneses
ingerlés. A dolgozatban ismertetésre kéniksgalatainkat funkcionalis magneses rezonancia
képalkotdssal végeztik, ezért a tovabbiakbai kxsz sz6 részletesebben.

Kezdetben a magneses rezonancias képalkotast (MRtyan az agy anatdmiai é€s patoldgias
struktarainak feltérképezésére, strukturalis ebzdsok keresésére és azok vizsgalatara
hasznaltdk. Ogawa és munkatarsainak felfedezésémzonhaien azonban Gjabb
lehetiséggel Bvilt az MRI felhasznaldsanak kore (Ogawa et alB01®gawa et al., 1992).
MRI-vel nemcsak az adott agyterilet strukturajasgédhatd, hanem a funkcidja is. Ezt az
eljarast ,funkcionalis” magneses rezonancia képgalkmak (fMRI) nevezik.

Az fMRI-t nemcsak az alapkutatasban az agy ,funkéis” feltérképezésére hasznalhatjuk,

hanem a klinikkumban is szamos terileten fontosegpetrjatszhat a beteg allapotanak



felméréseében, igy példaul az epilepszia kivizsgdlas (Janszky et al., 2005; Janszky et al.,
2003) és az idegsebészetitatek ebtti tervezésben (Auer et al., 2007). Népfzgégét annak
készonheti, hogy nem invaziv médon, nagy térbeltpssdggal képes kovetni az idegi
aktivaciot a teljes agytérfogatban (Logothetis,@00ack CR Jr és munkatarsai 1994-ben két
eset ismertetésével kozoéltek az fMRI pontossag&zenzomotoros kortex iitét ebiti
lokalizalasaban.

Blood oxygenation level dependent (BOLD)

Roy és Sherrington mar 1896-ban felfedezték, hagyagyi tevékenység fokozédasaval
novekszik az aktiv tertlet vérellatasa is (Roy ésrBngton, 1896). Erre a megfigyelésre épul
az oxigénizotoppal végzett PET is. Fox és munkatarsegfigyelték, hogy az aktiv
agyteruletben jobban novekszik az artérias vérdmbk@isa, mint az oxigénfelhasznalas (Fox et
al., 1984; Fox et al., 1986). Ez pedig azzal jargyha dezoxihemoglobin szintje lokalisan
csokken, mintegy kimosodik. Ogawa és munkatarsai azmegfigyelést felhasznalva
vizsgaltak az idegi aktivitast az agyterlleten déanvér oxigenizéltsagi fokénak
megvaltozasatol fuggn (blood oxygenation level dependent: BOLD) MRyitssgével.
Aktiv agytertletekben csokken a paramagneses tulafghu dezoxihemoglobin szintje. Ezért
lokalisan csokken a magneses szuszceptibilitas,lyarhesszabb T2*-relaxacios dd
eredmeényez, vagyisira regisztrélt jel éissége.

A térképezésre alkalmas feladatok, azaz paradigaitddaban ON-OFF felépitésk, mivel
az aktivaciora (ON) adott keringési valaszt az aaalhoz (OFF) viszonyitva lehet
megallapitani. Az egyes ON-OFF periodusok tobbsgirétbdnek (Haller et al., 2009),
egyrészt az idegi aktivitas és a lokalis vérararfilasldgias fluktuacidi miatt, masrészt pedig
mivel az ismétlésekkel a feladattél fluggetlen z#pgblodik, mig a feladathoz kotliet
aktivaciok megmaradnak.

A dolgozatban bemutatott vizsgalatokban alkalmaatapparadigmak blokkos felépitiék
(,block-design”), ami azt jelenti, hogy mind az OiMind az OFF kondiciok hosszu ideig (30
méasodperc) fennmaradnak, ezaltal a BOLD-valaszakel@sebbek és elnyujtottabbak
lesznek.

A funkciondlis MRI alatt altalaban a BOLD-fMRI-t tgik, de egyéb eljarasokkal is
kovethebek az idegi aktivaciok (példaul arterial spin ldingigel, diffazios meérésekkel, vagy

funkcionalis MR-spektroszkdpiaval) (Haller et &009).



A beszéd reorganizacioja

Az agyféltekék munkamegosztasa

Az emberi agy egyik meghatarozé sajatossagadegtudomany egyik legtdbbet kutatott
terllete, hogy agyféltekéink mind morfologiailaginoh funkcionalisan aszimmetrikusakz
agyi lateralizacio kialakuldsa valésitieg evolucios dinyt jelentett, hiszen az agyi
lateralizaci6 nemcsak az emberben, hanem a gerajdstobbségénél jelen van (Halpern et
al., 2005). Evolulciés éhyt jelenthet, ha a két félteke parhuzamosan émagipl elkilonilve
mikodhet. Azok a fajok kerillhettek evoluciomybe, melyeknél a funkciok valamilyen
rendszer szerint megoszlanak a két féltekében (DésoGazzaniga, 2008). Ha ez igy van,
akkor felmeril a kérdés: Miért van két, szimmetsilagyféltekénk?

A két, nagyjabdl azonos szerkdzés niikodési agyfélteke teszi lehété, hogy egyik oldali
sérilés esetén az igy kiesett funkciok az ellehmdaeorganizaldédjanak a homoldg
struktaraban. A szimmetria biztositja a legfontdsagyi funkcidk reorganizacios készseget.
Emberben az agyi lateralizacio legszenibébb vonasa, hogy a beszédkdzpont csak az egyik
féltekében helyezkedik el (Broca, 1865). Azt a diéft, ahol a beszédkozpontok
elhelyezkednek dominansnak (beszéd dominansnakgzmék. Ez leggyakrabban a bal
félteke. A normal populacioban a balkezesek medikéra 30%-a és a jobbkezesek 4%-a
mutat atipusos (jobb féltekei vagy kétoldali) bestimminanciat (Knecht et al., 2000).

Mind az exekutiv beszédrégidk (Broca area), mimkrceptiv masodlagos hallaskdzpontok
(planum temporale) morfoldgiai aszimmetriat mut&tagontralateralis homolog teruletekkel
0sszehasonlitva: a bal oldali régiok témege éogéth nagyobb (Geschwind és Levitsky
1968; Foundas et al., 1996). Ez az aszimmetria anderhesség utolso trimeszterében
kimutathaté (Wada et al., 1975). Mindez arra utalgy a bal-jobb oldali funkcionalis
megosztottsdgnak strukturalis alapjai vannak. Mé&secserk gigyogése, mint a verbalis
kommunikéacioé csiraja is valéstileg a bal féltekéhez kétott (Holowka and Petiti@0)2).
Ertelmes beszéd hallasara a 3 hénapnal fiataladtsessknél ugyanazok a bal oldali régiok
aktivalodnak (beleértve a bal hatsé temporalisotggmint a felbttek beszéd érzékelésekor
(Dehaene-Lambertz et al., 2002). Raadasul a konkatini hangadas lateralizacioja nem
human specifikum, a gerincesek tébbségében a wakad a bal féltekéhez kotott (Walker,
1980; Bauer, 1993). Nemcsak a beszéd, hanem azievokalizacio is szubverbalis szinten

bal féltekei dominanciat mutat (Janszky et al.,®@08orvath et al., 2009).



A beszéd bal féltekei lateralizalédasa 4-8 évesakorar kialakul, de a jobb félteke még 8-12
éves korban is lényegesen nagyobb sullyal veszt rasbeszédfolyamatokban, mint

felnéttkorban (Vargha-Khadem et al., 1997; Gaillardlet2z000).

Annak ellenére, hogy a beszédkédzpontok tipusodaal &ltekében helyezkednek el, a jobb
félteke szerepe sem alarendelt. Szamos funkcidapkhz érzelmi élet (Bradshaw 1989), a
téri észlelés (Gitelman, 1999), a testséma érzétdBlanke et al., 2005) beleértve a jobb-bal
diszkrimin&ciét (Auer et al., 2008) a jobb féltekatktthed.

Reorganizaciés mintak

Rasmussen montreali idegsebész és munkatarsaakiaku(1977), hogy a hatéves koétel
szerzett bal féltekei, beszédkozpontok kdzelébeaji®o agyi sérilés és epilepszia atépiti e
koézpontokat az ellenoldali féltekébe. Kisiskolaskitt igy sokkal batrabban lehetiteni is
a beszédkozpont terlletét, hiszen nem varhaté madadkarosodas a beszéd ellenoldali
Gjraszervetidése miatt. Ot-hatéves kowgltehat, ha sériil a beszédkdzpont a bal féltekében
akkor a jobb féltekében Uj beszédcentrum alakuti&ihat éves kor utan is van esély erre az
atépulésre,dleg ha egy lassu karositd tén§ezan a bal féltekében, mint példaul krénikus
encephalitis vagy epilepszia.

A beszédatépullés epilepszidban modellként szagakrilésre adott neuroldgiai valasz
vizsgalataban. A rohamokhoz tarsulo valtozasok t&iibhten igazoltak, a neuronoktél és a
szinaptikus kapcsolatoktol kezdve, a szoveti stm#t és funkcion &t a kognicidig és
viselkedésig.

Epilepsziaban az atipusos, tehat jobb oldali vagipl®ali beszédlateralizacié gyakoribb az
egeszséges populaciéval 6sszehasonlitva (Kneelt, 4998). Az a megfigyelés, hogy a bal
agyféltekére lokalizalod6 tempordlis lebeny epigisan (TLE) szenvédbetegek jelerds
részét (33%) kétoldali vagy jobb féltekei nyelvindioancia jellemzi, a verbalis funkcidk agyi
reprezentaciojanak jeleist plaszticitdsat mutatja. Az atipusos beszéddoroiaagyakori
eléfordulasa epilepsziaban nem medlepiszen az epilepszia oka gyakran sziletéskor mar
meglé fejlédési rendellenesség vagy kisgyermekkorban tortdmddodas, amikor még a
neuronalis plaszticitas folytan a beszéd konnyeasrgamnizalddik (Rasmussen és Milner,
1977).

A dominans oldali TLE-s betegek 75%-aban jelentkdzialis vagy postiktalis beszédzavar.

Ez arra utal, hogy a temporalis rohnamok - legakbdiimenetileg — megzavarhatjadk a



beszédfunkcidkat. Kimutattak, hogy szenzoros alezek temporo-latero-posterior iktalis
terjedésre utalnak) esetén szignifikdnsan gyakoaibkatipusos beszéd (Wunderlich et al.,
2000) ami igazolja, hogy a rohamok hosszu tava dionidlis deficitet okozhatnak a bal
auditoros/beszéd receptiv régidban, s ez ellerididakédreorganizaciohoz vezethet.
TLE-ben a fokozott bal oldali spike frekvencia kapiddhat a beszéd szerédésenek a bal-
jobb irdnyu eltolodasaval. Ez az eredmény azt §agdlogy a kronikus gyakori interiktalis
aktivitds a beszédlateralizacié reorganizaciéjdthefja ki (Janszky et al., 2003, 2006). A
vizsgalat ramutat arra, hogy az agyi funkciok ateeEdése nemcsak morfologiai
rendellenesség, hanem funkcionalis zavar kévetkeyenis lehet.

Gyogyszerrezisztens epilepszias betegekben a fumkiis konnektivitdas (FC)-MRI a
konnektivitasi minta csokkenését és reorganizacidjatatta a beszéd halézaton belil. Az
epileptogén fokusz oldalisagatol fuggetlentl az ds6kkent a bal féltekében (Pravata et al.,
2011).

Labudda et al. (2011) vizsgalata szerint az atipuseszédlateralizaciéo bal oldali mesialis
TLE-ben megndvekedett szirkeallomanyi térfogatéal ¢gyutt a nem epileptogén jobb
temporalis és frontalis lebenyben. A beszéd hal@natcionalis reorganizacioja hatterében
allhat ez a morfologiai valtozas, és segithetiszbdfunkcio zavartalansagat.

A funkciondlis agyi képalkotas és az agy térkép&aéls tobbi mddszere segit bennlinket
annak megértésében, hogy az ép és sérilt agyakiiegyan veszik at a helyrehozhatatlanul
sérult halézatok aktivitasat az afazias betegekben.

Az afazia javulasat befolyasolja a lézi6 méretdo&alizacioja (Lazar €s Antoniello, 2008)
csakugy, mint a kdrosodas kezdeti mértéke (Lazalr,62010).

Peck et al. (2004) nagy kiterjedédal féltekei 1€zi6 miatt kronikus, nonfluens afimi
betegekben a verbalis fluencia paradigmat alkalakaat fMRI soran. Szignifikans aktivacio
jelentkezett a jobb féltekei auditoros kortexbenBca homoldég aredkban, a motoros
kortexben. A hemodinamikai vélasz eléréséhez azorimsszabb itte volt szikség a
betegekben, mint az egészséges kontroll személyekbeaehabilitaciot koveéten a jobb
félteke valasza is a normalishoz kozelitett.

Saur et al. (2006) olyan afazias betegeket vizakadtkiknél az arteria cerebri media tertletén
kovetkezett be az infarktus. Az fMRI vizsgalatot meszédkdzpontok aktivitasanak
kimutatasara 2, 120 és 320 nappal a stroke utameziég el. A masodik vizsgalat a
kontrollokéhoz képest fokozott aktivaciét mutatojobb gyrus frontalis inferior tertletén. Ez
az aktivacios minta csotkkent és normalizalodottaamadik vizsgalatra, és ezzel egyltt a

beszéd javulasat figyelték meg a betegekben.



Krénikus afazias betegekben a jobb gyrus frontalisrior terlleti aktivaciok figyelhéek
meg a beszéd produkcids feladatok végrehajtasa.s@raaktivaciok lokalizacioja megfelel
az egészséges alanyokban megjelbal féltekei aktivacids helyeknek (Turkeltaub ét a
2011).

Az olyan komplex kognitiv folyamatok, mint a besééds, viszonylag automatikus
perceptualis folyamatok és stratégiai faililtefelé hatd irdnyitas kozotti kdlcsdnhatast
igényelnek. A prefrontalis kortex kdzponti szereggszik ebben az iranyitdsban, mivel az
aktudlis viselkedési célhoz szolgaltat informa¢kidderinkhof et al., 2004; Gold és Buckner,
2002).

Sharp et al. (2010) krénikus afazids betegekberegészséges kontrolicsoportban PET
segitségével vizsgaltdk a neurdlis aktivitast alvyealézatban. A betegek fokozott FC-t
mutattak a bal gyrus frontalis superior (BrodmareagaBA) 9) és a bal gyrus angularis (BA
39) kozott szemantikai feldolgozasi folyamat sorah. nyelvi feldolgozas soran a
megnovekedett frontoparietalis integracid korreld afazias stroke felépllésével. Az
eredmények azt sugalljak, hogy a nyelvfeldolgozédrpntalis kontrollja megh afaziaval
jaré stroke utan, és ezt a valtozast részben agyals angularis kozvetiti. A fokozott
frontoparietalis integracio felismerése ég$sebitése egy fontos célpont lehet adfian

agyseéruléseket kouen a kognitiv funkciok helyreallitasaban.

A motoros rendszer reorganizacioja

A gyakori neuroldgiai korképek kozll a stroke, desusis multiplex és a Parkinson-kor a

leggyakoribb betegségek, melyekben a motoros rendsearganizaciojat vizsgaljak.

Reorganizacioé stroke-ban

Az ischaemias stroke kiemelketiinete a motoros deficit. A kezdeti deficit ésebépllés
meértéke fligg a lézio tipusatol, elhelyezkedéisés méretéil. A motoros funkciok spontan
javulasa figyelhét meg a stroke-ot kovéelss néhany hdnapban (Duncan et al., 2000).

A felépulés 0Osszetett folyamat, amely bizonyithatéae agytertletek funkciondlis és
strukturdlis reorganizaciéjanak tulajdonithatd. épalkotd technikak mindkét féltekében az
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aktivitas névekedését mutattak az egészséges Kokhoz képest (Ward et al., 2003; Gerloff
et al., 2006).

Feydy et al. (2002) arteria cerebri media tertitdtirktuson atesett betegeknél az fMRI soran
motoros paradigmat alkalmaztak. Az érintett fel@gtag mozgatasa szignifikans aktivaciot
eredményezett a lézidval azonos oldali szenzometkévegben, a szupplementer motoros
areaban, a frontalis premotor és a superior pésdtatleteken. Ez a kép, mely honapokon at
jellemz volt, egy kompenzatérikus kortikokortikdlis folyatot valOszifisithet, mely a
kontralateralis primer motoros kortex séruléséetegackolddik. Az egészseéges telggtaggal
végrehajtva a feladatot, fiziologias aktivacios taivolt lathato.

Tombari et al. (2004) tisztdn motoros hemiparetiketegeket vizsgaltak, aktiv és passziv
finger tapping paradigmat alkalmazva az fMRI sordn.stroke-ot kovet egy évben
haromszor végezték el a vizsgalatot. Az dimkcionalis képalkoto vizsgalat (20+9 nappal a
stroke utan) a lézidval ellenoldali primer szenztonms kortex, a cingularis kortex hatso
része és a szupplementer motoros area teriletéatatiwktivaciét. Négy hénappal Kdb a
stroke-kal azonos oldali primer szenzomotoros kotigeraktivacioja kisérte a fokozatos
funkcionalis javulast. Egy évvel a vascularis esgynatan normalizalédott az aktivacios
minta, és fokozott jelndvekedést talaltak a sés@Esazonos oldali szekunder
szomatoszenzoros kortexben (BA 40), ami valdssdtheti a kialakulé kompenzatoérikus
halozat jelenlétét a funkcionalis felépllés fendisdra.

Wang et al. (2010) szubkortikalis stroke-on atelsetegeknél az érintett kéz mozgatasa soran
vizsgaltdk a motoros végrehajtd halozat szeidézében bekdvetkéz dinamikus
valtozdsokat. A konnektivitas a két féltekei mowiwaldzatok kozott az akut szakaszban
megszakadt, de a kronikus szakaszban mér teljesdyredllt. Ez az eredmény is
alatdmaszthatja a felépuléssel parhuzamosan zhjfitia valtozasokat.

A strukturdlis képalkoto vizsgalatok is sejtetikkartikalis reorganizaciot. Experimentalis
vizsgalatokban mar leirtak a strukturalis és fuokélis plaszticitas egyuttesé@drdulasat a
szenzomotoros kortikalis aredban (Swain et al.326lickmott and Steen, 2005) és a motoros
felépllés soran (Wei et al, 2001; Zhang et al.,220(®Btroke kovetkeztében tartdsan
hemiparetikus betegekben a gyrus postcentralisralentrészében szignifikansan nagyobb
kortikalis vastagsagot talaltak a kontroll csoporlképest, mely visszavezethetrra, hogy a
régidé a szomatoszenzoros informacié magasabbiiréidolgozasidban jatszik szerepet. E
tertilet az fMRI sorén is fokozott aktivitast jelzé€bchaechter et al., 2006). Ezen vizsgéalatok
igazoljak, hogy a strukturalis plaszticitas egyjjirhat a mar igazolt funkcionalis

plaszticitdssal stroke-ot koven.
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Az ischaemias stroke-hoz gyakran tarsul fehérallgméendellenesség. A difflzids tenzor
képalkoté vizsgélatok a teljes agyi fehérallomanyikrostrukturdlis integritAsanak
novekedését mutattak egy és két évvel a stroke(Wang et al., 2006).

Reorganizacio sclerosis multiplexben

A sclerosis multiplex (SM) patolégiajat kézpontegrendszeri multifokalis és diffuz
gyulladasos valamint neurodegenerativ elvaltoz&smezik. Klinikai szempontbol krénikus
progressziv lefolyasu betegség, melyre jelléshzszenzo-motoros és pszicholdgiai tlinetek.
A lefolydsdnak monitorozaséra és prognosztizalaadkanvencionalis és az (] fejlesités
kvantitativ MRl mérések hasznos médszernek bizaalul
Megvalaszolatlan kérdés, hogy az SM-betegek telsiye miért lehet megfetel a
multifokdlis, de még inkdbb a diffuz és irreveriii agysérilések ellenére is. A
ben.

Az utdbbi évtized kutatasai szerint az adaptiv ikélis valtozasok hozzajarulnak a
funkcionalis kdrosodas cstkkentéséhezjselhan a betegség korai szakaszaban (Lee et al.,
2000). Megjelenik egyrészt a sejtstinplaszticitas, Uj Na-csatorndk illeszkedhetnek az
axonok demielinizalt szakaszaiba (Waxman et aD420masrészt rendszer szinten a neuralis
halézatok funkcionalis atszervaesevel (Matthews et al., 2004).

Az SM barmilyen koézponti idegrendszeri tunettediulhat, a szakirodalom ezeket a
betegségre utald demyelinisatios ¢ekshub) tlineteket ,klinikailag izolalt szindromanak”
(clinically isolated syndrome — CIS) nevezi. ClSetés is mar kimutathaté a kortikalis
funkciok atépulése teljes klinikai felepulés mell@ilippi et al., 2004). Egyszé&rmotoros
feladat végrehajtasa sordn a CIS betegek fMRI éilasg az anterior cingularis kéreg (BA 32)
aktivacidjat mutatta. A reorganizacié korrelaltiilid agyi karosodas meértékével (Rico et al.,
2011).

Relapszalé-remittalo SM-ben az adaptiv atépuiléstiéa vizualis, motoros- és a
memoériarendszerhez tartozé strukturakat. A megtaftokcionalis teljesitmény ellenére az
fMRI atipusos agyi szervédést mutatott (Cader et al., 2006). Reddy et @0Q2 aktiv
motoros paradigma alkalmazaséaval az ipsilaterakazomotoros kéreg fokozott aktivaciojat

talaltak egészséges kontrollokkal 6sszehasonlitva.
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Relapszalé-remittalo SM-betegcsoportnal a jobb iggnak 6sszeérintése (finger-tapping) a
bilateralis szenzomotoros kéreg, a szupplementdono® area, gyrus parietalis superior,
gyrus frontalis inferior és a cerebellum megnévekteaktivaciojat eredményezte. Az SM
betegeknél egyszier motoros feladat vegrehajtdsa soran a frontopdisetedr részei
aktivalodnak, melyek az egészséges alanyoknal @$szAeladat kivitelezésekor aktivak
(Filippi et al., 2004).

Még kiterjedtebb atépulést irtak le szekundegmssziv SM-ben (Rocca et al., 2003). Az
adaptiv kortikalis reorganizaci6 mérsekelheti aebség manifesztaciojat még annak
progressziv fazisdban is. Primer progressziv SM-eonban nem lathat6 az SM tobbi
tipusaban leirt klasszikus atszerd@esi minta (Rocca et al., 2002).

A funkcionalis kortikalis reorganizacio nemcsak agyat érind sérilésekhez kapcsolodik.
Erre utal a gerincvél érintettség neuromyelitis optica (Rocca, 2004)zé&lt akut myelitis
esetén (Rocca, 2003).

A fenti eredményekid vezethed le az az elmélet, mely a funkcionalis reorganizéci
jelenségén keresztul probal magyarazatot adni az e§iks tipusaira: 1. a funkcionalis
felépllés részben a teljes reorganizacié eredméelapszalo-remittaldé SM-ben; 2. a
szekunder progressziv SM a tovabbi atépiilési képgekanerilésének a kbdvetkezménye
lehet; 3. a primer progressziv SM hatterében altgégorganizacié allhat. Eszerint az SM
szakaszai kapcsolatban allnak az atépllési képes#té@ szakaszaival, és az SM
progresszivé valik, ha az agy elvesziti a tovalbirganizaciés képességeéet (Rocca et al.,
2005).

Reorganizacié Parkinson-korban

A Parkinson-kor progressziv lefolyasu, degenetddaizponti idegrendszeri betegség, mely a
substantia nigra pars compacta nigrostriatalis ohiperg neuronjainak pusztuldsaval indul. A
bazalis ganglionok dopaminerg rendszerének karssodllett a noradrenerg és a kolinerg
neurotranszmitter rendszerek felborulasa is kinhatét
Az agy nagyfoklu kompenzacios képességere és egydias preklinikus allapot jelenlétére
utalhat, hogy amikor a betegségdetsinetei megjelennek, a substantia nigra sejtjeirek
80%-a mar elpusztult.

A klinikai diagnozis feléllitAsahoz a bradykinesizllett tovabbi legalabb egy alaptinet

(nyugalmi tremor, rigor, posturalis instabilitasyyéttes fennéllasa szikséges. ldiopathias
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Parkinson-korban a tiinetek mindig féloldali indakls. Kégbb a tliinetek a masik oldali
végtagokban is megjelennek, de az aszimmetriaembéyg teljes lefolyasa alatt megmarad.

A betegség diagnézisdban a képalkotok szerepe tépokh, tobbnyire a masodlagos
korformak (pl. Wilson-kér, hydrocephalus) és Paskin Plusz szindromak (pl. cerebellaris
atrofia multiszisztémas atrofidban, agytorzsi argfrogressziv szupranuklearis paresisben)
kizarasara szoritkozik. Ennek ellenére a funkcisnétpalkotas hasznos mddszer Parkinson-
kérban a betegséglefolyas kdvetésében: a neurokeatiazasok megallapitasara és a haldzat
alapu kompenzacios mechanizmusok kimutatasara.

PET-vizsgalat kompenzatoérikus valtozasokat (Whanal.e 2003) mutatott a nigropallidalis
palya (Parent et al., 1990) mentén. A betegség kaekaszaban jellerdza globus pallidus
fokozott (18)F-dopa felvétele, mely a Parkinson-lgfrehaladtdval megémik. Ez a
jelenség segit a megfedepallidalis output fenntartasaban a thalamus vestraszébe és a
motoros kéregbe.

Az fMRI vizsgéalatok soran alkalmazott motoros pagathkban a BOLD-jel nbvekedését
irtak le az érintett oldallal kontralateralis matserkéregben és az ipsilateralis precentralis
kortikalis areaban, a kisagyban (Peters et al.3266 a primer motoros kéregben (Thobois et
al., 2000). Ez azt valGés4isiti, hogy az ipsilateralis terlletek ellensulydzaéstriatokortikalis
motoros kdrok funkciondlis veszteségét (Sabatial.eR000; Thobois et al., 2000).

Tessa et al. (2010) a hand tapping paradigmatrafi@bk de novo Parkinson betegeknél.
Fokozott aktivaciot talaltak a bilaterélis primereazomotoros kéregben és a szomszédos
temporalis-parietalis és frontalis premotor kéregb&z ipsilateralis primer szenzomotoros
kéreg aktivicidja kortikdlis reorganizaciora utalhanely a striatokortikalis halozat
érintettségét ellensulyozza.

Az érintett kéz ujjainak dsszeérintése (finger tagpparadigma soran az fMRI a bilateralis
cingularis kéreg (BA 23, BA 24), a dorsolateraligfpontalis kéreg (BA 9, BA 46) és az
ipsilateralis primer motoros kéreg aktivaciojat atta (Moraschi et al., 2010). A vizsgélat
alapjan arra kovetkeztethetiink, hogy a motoros kdedrganizacioja mar a betegség korai
szakaszaban megjelenik.

A korabbi képalkotd vizsgalatok a motoros rendsaéhany régidjanak hipoaktivaciojat
jelezték (Rascol et al., 1994; Buhmann et al., 200&linger et al., 2001). Ez feltételezziik,
hogy a Parkinson-kér korabbi szakaszaban egy atijelenség lehet, melyet hamar felvalt a
kortikalis motoros korok kompenzatérikus atszebdese, még miétt tovabbi klinikai

tinetek Iépnének fel.
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Mivel Parkinson-kérban szamos megvalaszolatladédsfelmertl, a stroke-hoz és az SM-
hez képest, ezért dontéttink agy, hogy foglalkozankParkinson-betegeknél jelentkez

reorganizacioval.
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Ceélkit tizések

Munkam soran a human agy két — talan legsériyahen— funkciojanak reorganizaciojat
vizsgaltam: a beszéd-generald strukturak és a w®toendszer atépulését. Ehhez két
betegségmodellt valasztottam: a beszédreorganizézidési plexus sérilésben, a motoros

reorganizaciot pedig Parkinson-kéros betegekbesgairam.

Szuletéskori periférias fels 6 végtag sérulése és a
beszédreorganizacio

Abbdl indultunk ki, hogy ha az agyatoéésérilések atrendezik a beszédlateralizaciot
(Rasmussen és Milner 1977), akkor a beszédkdzpoatodnde#dése hatassal van a
kézdominanciara (Woods et al., 1988). Ismeretenekist, kordbban nem tdrténtek kutatasok
az esetleges forditott ok-okozati 6sszefliggesetatiasara. Célkizésunk volt megvizsgalni,
hogy olyan funkciondlis tény8z mint példaul az aszimmetrikus kézhasznalat
befolyasolhatja-e az agyi lateralizaciot. VagyissAiletéskori periférias félsvégtag (FV) -
sérilés és a kovetkezményes aszimmetrikus kézHasznldefolyasolhatjak-e a

beszédlateralizaciot?

A motoros rendszer reorganizaciéja Parkinson-korban

Ceélkitiizésuink volt a vizsgalat soran feltérképezni addfesialis motoros rendszer szerepét
az adaptiv reorganizacioban Parkinson-betegeknél.
A betegség aszimmetrikus kezdete alapjan kialdakitedtbetegcsoportban dsszehasonlitottuk
az agyi aktivitast. A passziv motoros fMRI-paradagreegitségéevel elkerlljuk azokat a
kulonbségeket, amelyek a feladat végrehajtasansio eképességélh addédnak. Még
pontosabban megitélhetjlk a kevésbé érintett agykel struktirdinak a szerepét a
reorganizacioban. Ezt nehezebb értékelni, amikészzpges személyek és Parkinson-betegek

agyat hasonlitjuk 6ssze, hiszen a betegeknél d¢glydke sem teljesen intakt.
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Modszerek

Sziletéskori periférias fels 6 végtag sértlése és a
beszédreorganizacio

Vizsgalati alanyok

A vizsgalatba 15 szllési plexus brachialis sétikzenvedett fiatalt (6 férfi és B,n
atlagéletkor: 15,945,4 év) vontunk be, akik szigakeota folyamatos orvosi gondozas alatt
alltak. Mindegyikiknél egyoldali volt a plexus k&omas, amely a C5-T1-es gyokokre terjedt
ki. A szuletéskor dokumentalt orvosi vizsgalat argitotta a sérilt gyokoket, ks ezt
elektrofizol6giai moédszerekkel is igazoltuk. Az am#&zisben nem szerepelt sem agysérilés
sem beszédzavar, és a fizikalis vizsgalat sem wak. Valamennyi vizsgélati alany
intelligencia hanyadosa a normalis tartomanybabzatt, ugy a klinikai benyomas, mint az
iskolai végzettség vagy az 1Q-teszt alapjan. Miyilaik altalanos- és kdzépiskolat, esetleg
egyetemet is végzett, legaldbb kozepes eredméniNgblc személynél, akik iskolai
teliesitménye csak kozepes volt, Raven-féle 1Qteesaégeztettiink, mely atlagos
intelligenciéat igazolt (81-118-as IQ tartomany). M&RI-t megebzte az anamnézis felvétele
és a fizikalis vizsgalat. 5 fiatalnal a bal oldallexus brachialis sérilt, tizen pedig jobb oldali

plexus sértiltek voltak.
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Nem Eletkor Melyik Kézhasznalat Erintett

(év) kezével (Lateralizaciés ideggyok
ir? Index)
1 N 15 Jobb Jobb Bal
(100) C5-Thl
2 N 19 Jobb Jobb Bal
(100) C5, C6
3 F 23 Jobb Jobb Bal
(100) C5, C6
4 N 10 Jobb Jobb Bal
(100) C5-Thl
5 F 9 Jobb Jobb Bal
(100) C5-Thl
6 F 12 Jobb Bal Jobb
(-80) C5, C6
7 F 26 Jobb Bal Jobb
(-70) C5, C6
8 F 16 Jobb Bal Jobb
(-80) C5, C6
9 N 24 Jobb Bal Jobb
(-90) C5, C6
10 F 9 Jobb Bal Jobb
(-90) C5-Th1
11 N 19 Bal Bal Jobb
(-100) C5-7
12 F 15 Bal Bal Jobb
(-100) C5-7
13 F 12 Bal Bal Jobb
(-100) C5-Thl
14 N 13 Bal Bal Jobb
(-100) C5-Thl
15 F 16 Bal Bal Jobb
(-100) C5-C8

1. Tablazat: Altalanos adatok, kézhasznalat, érinté gyokok

Az Oldfield-féle Edinburgh Inventory-kérd 6iv (Oldfield, 1971)segitségével hataroztuk
meg a jobb-ill.balkezességet.

Minden alanyra vonatkoz6an kiszamoltuk a laterali@indexet (LI). Az LI-t a jobb kézzel
végrehajtott tevékenységek 0Osszesitése és a baklkkwitelezett tevékenységek szama

alapjan hataroztuk meg. A kovetkezgyenletet alkalmaztuk:
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Lateralizacios index (LI): (jobb-bal)/(jobb+bal) x 100
Balkezesség: LI = <- 50,
Jobbkezesség: LI >=+50
Ambidexter: <+ 50 - és >-50
A vizsgalati személyeket a jobb kéz hasznalatdigdifen csoportositottuk:
(1) 5 fonél bal oldali sérilés tortént, igy rajuk a jobb lkaktiv hasznalata volt jellentéz
(2) 5 személy gbb plexus 1ézi6 ellenéraktivan hasznalta jobb kezét,
(3) 5 személynél ppbb oldali I€zi6 mellethem volt aktiv jobbkéz-hasznalat.
Az ,aktiv’ kézhasznalatot ugy definialtuk, hogy &sgalati alany az adott kezével ir. Azért
valasztottuk az irdsképességet az aktiv kézhasanatatojanak, mert az irds mindennapos,
jol definialhatd, és talan a legfontosabb kézfuakci
Vizsgalatunkhoz megkaptuk a Regionalis Etikai Bizé) hozz4jarulasat €s minden részivev
vagy szibje elbzetesen irasbeli belegyezését adta a vizsgalaihadyba anonim adataik és

vizsgalati eredményeik tudoményos célu felhaszahlézs

Paradigma

A bels; szoOgeneraldsparadigma a beszédkdzpontokban (Broca- és Weraida®
jelentke? aktivitast vizsgalja. Block-design technikavaltéit az elokvens beszédkdzpontok
feltérképezése. A vizsgalat soran folyamatosan eglamar imaging (EPI) felvételeket
készitettiink tobb szeletben; kézben a vizsgélamyaperiodikusan hajtotta végre az aktiv
szakaszok alatt — alap szakaszokat kozbeiktataadatt feladatot. Mind az aktiv, mind az
alapperiodusokat hét alkalommal (egyenként 50nsgisltiik. Az alany - az aktiv fazisban — a
vizsgalat vezéi altal kijelolt betivel kezabd6é szavakat ,general” anélkil, hogy kimondana
azokat. Az fMRI elvégzése @t kdzvetlenil minden alany részletes tajékoztakasgtott a
vizsgalat menetél és az aktiv szakaszban végrehajtando feladatrol.

A szogeneralasos nyelvi fMRI paradigma alkalmazeasdszeres a klinikai gyakorlatban és a
legtbbb kutatasban, ahol a beszéddominancia meghatéra szikség van (Woermann et al.,
2003; Schwarcz et al., 2007).

MRI

Vizsgélatainkat syngo-alapu Siemens Magnetom Ildapmtipusi, 1 T-n iikodo klinikai
MR-szkenneren végeztik. A jel detektalasara éegrtdsére standard Siemens fejtekercset
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alkalmaztunk. Az EPI-szekvencia paraméterei: TRO2®ms, TE: 80 ms, flip angle (FA): 90°,
receiver bandwith (BW): 752 Hz, field of view (FOV)92 x 192 mm, matrix 64 x 64,
szeletvastagsag: 3 mm. Az anatdmiai képalkotasrI385H-szekvenciat alkalmaztunk, a
kovetked paraméterekkel: TR: 2110 ms, TE: 4.38 ms, FA: B8/: 130 Hz, izotropikus

voxel méret: 1.3 mm.

Adatfeldolgozas

Az fMRI aktiv és nyugalmi fazis soran nyert adasgiymassal torténosszevetésével tudjuk
meghatarozni azokat a terileteket, amelyek ded egy adott kognitiv funkcioért, jelen
esetben a beszédeért. Az adatok kiértekelése alketli korrelacion (TTC, two-threshold
correlation) alapulé modszerrel tortént. Azéelispésben meghataroztuk az egyes alanyokhoz
tartozo korrelaciés koefficiens (CC) térképekettifedcios térképek) (Kleinschmidt et al.,
1995; Baudewig et al., 2003; Auer et al., 2008).

A térfogatelemeket (voxelek) aktivaltnak tekint&ttha a CC meghaladta a zajeloszlas
99.9%-at. Ezt kiszamitottuk az egyes személyekmatkmzban az aktualis mérésbA mérés
hatterében allo zajeloszlas a hisztogram centrédizének illesztésével hatarozhaté meg, azon
kis koefficiensekkel, melyek nem vonatkoznak arj#isen pozitiv (vagy negativ) stimulussal
Osszefug§ korrelaciokra. A masodik lépésben az aktivacioszpemtok szomszédos
képelemei (pixelei) mindaddig hozzdadéasra kerilteky a CC meghaladta a zajeloszlas
95%-at. Mindez azt jelenti, hogy a TTC két kisztdér a p < 0,001 és p< 0,05 . A CC
ezeknek a p értékeknek megfét meghatarozhatd, ha a CC-eloszlashoz Gauss-gorbét
illesztink (Kleinschmidt et al., 1995; Baudewigaét 2003).

A Tl-sulyozott képek Statisztikai Paraméteres Tgekés (SPM5) alkalmazéasaval ko-
regisztralasra kerultek az egyéni EPI-felvételeKkeiston et al., 1995). A ko-regisztralt T1-
sulyozott képekhez az egyéni aktivacios térképilestztve, egyéni agyi atlaszokat képeztiink
az IBASPM (Individual Brain Atlases using SP&8gitségeével (Fischl et al., 2004). Ezeket az
egyéni atlaszokat alkalmaztuk az aktivacids térkepehogy meghatérozzuk valamennyi
agyterileten az aktivalt voxelek szamat. Mindenrsdgnél automatikusan megkaptuk a jobb
és bal oldali frontélis kortexekben az aktivalt ek szamat. Frontalis kortexnek tekintettiik
a gyrus precentralis @ti teljes kortikalis régiot. Erre az egész teridekoncentralt a
vizsgalat, hiszen a szoOgeneralas alatt a frontadiszédkiviteleZ kdzpontok aktivacioja

jellemz (Woermann et al., 2003).
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Ez magéaban foglalja a gyrus frontalis superiortdimgt, inferiort €s a szupplementer motoros
areat is (Binder et al., 1997; Woermann et al. 2@atorre et al., 2002).

A beszédlateralizacié jellemzésére minden alanynélghataroztuk a frontélis aktivitas
aszimmetria indexét (Al).

Al =(aktivalt voxelek szama a bal frontalis kortexbeaktivalt voxelek szama a jobb frontalis
kortexben) /6ssz aktivalt voxelek szdma a frontédidexekben

A beszédlateralizaciot tehat az Al jellemzi. A poziérték jelzi, hogy az aktivacio
kifejezettebb a bal, mint a jobb oldalon (Springeal., 1999; Janszky et al., 2006).

Statisztikai médszerek

A kategorikus adatok elemzésére a Fisher-félgdealkalmaztuk, a folyamatos valtozokra
pedig a Mann-Whitney-tesztet hasznaltuk. A korriélagllemzésére az ordinalis vagy
folyamatos valtozdk kozott a Spearman-féle koriétacségeztink. Nem-paraméteres
teszteket a valtozok nem Gauss-szerinti eloszldsa ézsgalati alanyok relativ kis szama
miatt kellett alkalmazni. A p<0,05-6s hiba valés@éget tekintettik a statisztikai

szignifikancia hataranak.
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A motoros rendszer reorganizacioja Parkinson-kérba n

Vizsgalati alanyok

10 jobbkezes Parkinson-beteget valasztottunk bzsgalatba. A kezesség meghatarozasa
kikérdezéssel és az Edinburgh Handedness Invesemigségével tortént. Az MRI-vizsgalat
elétt a mozgasteljesitményt a modositott Hoehn-Yakhiéskal (Hoehn és Yahr 1967), az
életvitelt pedig a Schwab- és England-féle élebptmtozo skalan (ADL) jellemeztik (Katz
et al., 1963).

A Hoehn-Yahr-skéla a kovetkéizéppen itéli meg a betegség mértékét:

0: nincs jele a betegségnek;

1: egyoldali tinetek;

1.5: egyoldali és axidlis tiinetek is megjelennek;

2: a tinetek kétoldaliak, de tartasi instabilitégmincs;

2.5: enyhe, kétoldali tinetek, a pulziés probabaetag részlegesen kompenzal;

3: kdzeépsulyos tunetek, posturalis érintettsédighetlen életvezetéssel;

4: sulyos karosodas, de a beteg még képes s&atinésegitség nélkil;

5: segitség neélkil tolészékhez vagy dgyhoz kotiapat.

Az ADL-skéla pedig értékeli, hogy a beteg milyenrtékben 6nall6 a mindennapi élet
tevékenységeinek végzéseben.

5 egészséges kontroll személynél is elvégeztik BRi-Wksgalatot, hogy szemléltessik a
passziv mozgatas paradigmara adott fiziologiasszfilaA vizsgalatot ennél a csoportnal is
ugyanazon beallitasok mellett végeztik, mint adekeél.

A vizsgalati alanyok a Regionalis Etikai Bizottsétal jovahagyott médon irasos nyilatkozat
formajadban egyeztek bele a vizsgalat elvégzésébmldvinyian jobb kezlkkel irtdk ala azt.

A betegeket csoportositottuk a korkép meghatardnéteinek oldalisaga alapjan, igy jobb
oldali dominans (JD) és bal oldali dominans (BD)pm=tot alakitottunk ki, csoportonként 5-5
beteggel. Nem talaltunk szignifikans kilonbségeetegseg sulyossaga, a betegségtartam és a

Parkinson-kor kezelése tekintetében a két csogadtk A JD csoportban tobb volt a férfi.
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Beteg | Eletkor | Nem | Betegségtartam| Hoehn-Yahr | ADL L-dopa dozis
(év) (év) Skala Skala (mg/nap)
(%)
1 70 F 10 15 90 500 (a,r,s)
2 56 F 13 3.0 50 900 (a,r,s)
o 3 66 F 3 2.0 70 (r,s)*
4 60 F 2 1 90 (m)*
5 58 N 7 1.5 90 1000 (a,c,m}
1 69 N 6 1.5 90 500 (a, r)
2 65 N 8 2.0 70 500 (c, 1)
a 3 53 F 6 2.0 70 1000 (r)
4 65 N 2 1.0 80 (n*
5 66 F 8 1.0 100 375 (m)

2. Tablazat: Altalanos adatok
F: férfi; N: n6; (a): plusz amantadin; (c): plusz entacapon; sz pramipexol; (r): plusz
ropinirol; (s): plusz selegilin; *Nem részesilneldbpa kezelésben a vizsgalat idején

Paradigma

A passziv finger-tappingaradigma a gyrus prae- €s postcentralisban kaghtaktivitas
kimutatasara alkalmas, szenzomotoros inger alkas@al.

A teljes vizsgalati protokoll a kéz négy ujjanaksgaiv mozgatasat foglalta magaban. A
mozgatas és a nyugalmi szakasz (egyenként 30 akldsban valtakozott a block-design
technikdnak megfeléén. A betegek ujjainak mozgatasa 1-2 Hz frekveradiddrtént,
melynek soran az ujjak elérték a thenart, igy aplémdé kézel azonos volt minden alanynal.
A metacarpophalangealis izilet flexidés-extensioszgatasat jelenti ez (Holloway et al.,
2000). A vizsgalat alatt az alanyok csukott szemieididtek a szkennerben.

A passziv mozgatasos paradigma mindenkinél kékezétt alkalmazasra: &zo6r a bal, majd

a jobb kézen. Ez egy j6l bevalt és elfogadott pgrad a motoros reorganizacio vizsgalatara.
Munkacsoportunk tagjai kordbban is alkalmaztak gdly et al., 2003), tovabba széles

kérben is hasznalatos a klinikai gyakorlatban igdbgszeti beavatkozasoksttla primer
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szenzomotoros kortex abrazolasara, kilondsen kisggkeekben, alacsony 1Q-ju betegekben
vagy enyhe szedacié alatt. Mivel a passziv mozgatdsladatok nem igénylik a beteg
kooperaciojat, alkalmasak lehetnek e populaciégéletara.

MRI

A diszkinézia csokkentésére az fMRI vizsgalatdRaakinson-betegeknél 'OFF’ allapotban
torténtek Vizsgalatainkat Siemens 3T-nikdidd TIM Trio MR-szkenner segitségével
végeztik. A jel detektalasara és gerjesztéséresaimas fejtekercset alkalmaztunk. 23
axialis szelet készult, a commissura anterior édegpior vonalaval parhuzamosan, standard
EPI szekvenciaval: TR: 2000 ms, TE: 36 s, FA: B&W,: 1358 Hz/pixel, FOV: 192 x 192 mm
€s matrix: 92 x 92, és a szeletvastagsag: 4 mml-Allyozott, nagy felbontasut MPRAGE
szekvencia paraméterei az anatomiai képalkotagtal900 ms, TE: 3.41 ms, FOV: 240 mm,
FOV fazis: 87.5 %, szeletvastagsag: 0.94 mm, a&sdebzama: 160, faziskodol6 irany: J ->
B, TI: 900 ms, FA: 9°, matrix: 256 x 256, BW: 18@/pixel, felbontas: 0.94 x 0.94 X 0.94

mm.

Adatfeldolgozas

Az ebfeldolgozas és a statisztikai analizis a FEAT (FMEpert Analysis Tool) 5.98-as

valtozataval tértent, mely az FSL része (FMRIB'é\&are Library,www.fmrib.ox.ac.uk/fs).

Az eléfeldolgozas soran elkulonitettik az MRI felvételelkaz agyat és az azon kivilses
szoveteket (BET), mozgas korrekciot (Smith 2002nkireson et al., 2002) végeztink
(MCFLIRT), térbeli simitast (5 mm-es FWHM értékkefls magas atereézdobeli sAirést
alkalmaztunk (120 secundum cut-off ertékkel).

Az egyes alanyok fMRI felvételei az altalanos lineamodell statisztikai modszer
segitségével keriltek kiértékelésre (FMRIB's ImpabLinear Model) lokélis autokorrelacio
korrekcid mellett (Woolrich et al., 2002). A stinugl altal eredményezett BOLD-valaszt a
.pbox-car’-figgvény hemodinamikai valasszal todé&onvoluciojaval modelleztik. A design-
matrixunk magaban foglalta az igy modellezett BGED-débeli derivaltjat, mellyel
lehetséges a modellezett és a tényleges BOLD-vadtaga konzekvens igbeli csuszas
korrigélasa.

Minden alany felvételsorozatanak regisztralasaamdstrd térhez harom Iépésben tortént.
El6szor az alanyok alacsony felbontasu fMRI felvételegisztraltuk a sajat nagy felbontasu

strukturalis MRI képeihez (7 szabadsagi fokos lirsedlesztés), majd a nagy felbontasu
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felvételeket az MNI152 standard térbe transzforokdkh FLIRT (Jenkinson et al., 2002)
segitségével (12 szabadsagi fokos linearis illeyztEzutan a strukturalis felvételsorozat
kapott transzformaciot alkalmaztuk azcelszinti statisztikai térképekhez, hogy bevonjuk
azokat a standard térbe. A masodik szmixed-effects analizis (FLAME 1+2) az &lszinti
statisztikai térképeket vette alapul a csoportoleliili atlag aktivaciok és a két betegcsoport
kozotti kuldonbségek meghatarozasara. A kapott ZugSianised T/F) statisztikai képek
cluster alapu kuszobdlésre keriltek, Z>2.2 értékketluster szignifikancia kiszobértékeét
p=0.05-ben (Worsley, 2001) hataroztuk meg, mint @Ets vizsgalatok soran is tették
ugyanezen utofeldolgozasi software segitségévetgp2001; Phillips et al., 2011).

igy a végé eredmények az MNI152 térben jelennek meg.

A két betegcsoportnal és az egészséges kontrotidedh az fMRI vizsgalatok, az

adatelemzés és az utofeldolgozas azonos médortzajlo
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Eredmények

Sziletéskori periférias fels 6 végtag sértlése és a
beszédreorganizacio

A 15 vizsgalati alany kdzul 5-nél tértént bal B¥rilés (3 &2 ferfi, atlagéletkor: 15,2+5,9
ev), 10 6nél jobb oldali FV 1ézi6 (3 &7 ferfi, atlagéletkor: 16,2+5,4 év). Az Edinburgh
Inventory szerint a jobb FV sérilt személyek baflssk, mig valamennyi bal oldali FV
sériltek teljesen jobbkezesnek voltak. Az6flkU rokonsdgban két személynél talaltunk
balkezes hozzatartozot, de mind&giknél a bal FV volt érintett és 100%-0s jobbkéz-
hasznalat jellemeztéket. Nem volt kilénbség a nem (p=0,33) vagy életkor0,68)
tekintetében a jobb és bal oldali FV sériilt szemigigl. Sem a strukturalis MRI felvételek,
sem pedig az anamnézis vagy a fizikalis vizsgatnh rvetett fel kdzponti idegrendszeri

rendellenességet.
Osszefliggés a jobb FV sériilés és a beszédlataializdzott

Az Al pozitiv értékei jelzik, hogy az aktivacié kjezettebb a bal, mint a jobb oldalon (Al=1
teljes bal oldali, mig az Al=-1 a teljes jobb oida¢szédlateralizaciot jelenti). Az Al atlaga a
jobb FV sérulteknél: +0,32+0,38 (tartomany: -0,540,85), a bal FV-sérllt személyeknél:
+0,6610,25 (tartomany: +0,44 - +0,95). Ez a kul@tpszignifikans (p<0,05, Mann-Whitney
teszt). Tehata jobb FV sérllt személyeknél a beszéd lateraliz&ga jobbra tolodik,
0sszehasonlitva a bal FV sérllést szenvedett vizighalanyokkal.

Az 1. abra a kifejezett bal és jobb oldali beszédidanciara mutat példat.
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1. 4bra: Bal és jobb oldali beszédlateralizacio pééi
A bal oldali kép az 1. Tablazat 8-as szammal jatdhyanak beszédaktivalt fMRI felvételét
mutatja. Ennél az alanynal enyhe jobb oldali plesésilés tortént, jobb kezével a
finommozgésok, igy az iras is kiviteleztieA frontalis kortex régioi kifejezett bal oldali
beszéddominanciat mutatnak (Al=+0,85).
A jobb oldali kép az 1. T4blazat 13-as szammaltj@ldnyanak fMRI felvételét mutatja. Az
alany jobb FV sériilést szenvedett, igy irasra baéktudja hasznalni. Kifejezett jobbféltekei
beszéddominanciat mutatnak a szeletek a frontéitek régidiban (Al=-0,54).

Osszefiiggés a jobbkéz-hasznalat mértéke és a lasrdtracio kozott

A jobb kézhasznalat aktivitdsa szerinti csoporéssialapjan 5dnél (3 ro, 2 ferfi, kor:
15.0+2.7 év) tortént jobb FV sérllés és emiatt sigktiv jobbkéz-hasznalat (bal kézzel irnak,
hiszen a finommozgasokat jobb kezikkel nem tudjaktatezni). E csoportndl az Al
kozépértéke: +0,16+0,39 (tartomany: 0,54 - +0,28nal az 5 alanynal (46n 1 férfi, kor:
15,2+5,9 év), akiknél a jobb FV sérilt, de meégin waktiv jobbkéz-hasznalat, az Al
kozépértéke: +0,47+0,34 (tartomany: -0,03 - +0,8%5)Spearman-korrelaciés teszt szerint
(ordinalis valtozonak tekintve a kézhasznalatgghd oldali kézdiszfunkciokat 3 sulyossagi
fokozatra osztottuk: 1. teljes jobbkéz-hasznalafvasérulteknél; 2. aktiv jobb kéz hasznalat

a jobb oldali 1ézi6 ellenére; 3. nincs aktiv jobdzlkhasznalatforditott 6sszeflggés all fenn
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a jobbkéz-hasznalat és a bal féltekei beszédlaterzcio kozott (Al), R=-0,699, p<0,01.
Ezt mutatja be a 2. abra.

BAL FELSO JOBB FELSO
VEGTAGI SERULES VEGTAGI SERULES

T (megtartott jobb kéz hasznalat ) AKTIV jobb kéz NINCS aktiv jobb kéz
_ ﬂ hasznalat hasznélat
T L | U
m -
x »
Q
T +06
c +
8 4
5 3
Q pe
£ +0.2 4
E
N
m L
<

0.2
QO
O
O
-
1 -0.6 *

Jobb kéz hasznalat mértéke

2. abra: Jobb kéz hasznalatanak mértéke és a bestat@ralizacio k6zotti korrelaciod
szlletéskori plexus brachialis sértilteknél
Ezen az abran az Al grafikus abrazolasa lathatdnh&iilonbds csoportban: 1. Bal FV
sériltek, 2. Jobb FV sérlltek, aktiv jobbkéz-hak#ta, 3. Jobb FV sérlltek, akik nem vagy
csak alig hasznaljak a jobb kezik&tiobb FV-sérilteknél kifejezettebb a jobbféltekei
beszédlateralizacio, mint a bal FV sérilteknél,gd20bbkéz-hasznélat mértéke korrelal a
beszéd jobb oldali lateralizaciéjaval (R=-0,69%1004).

Osszefliggés a jobb FV sériilésének sllyossagaaszaddlateralizacioja kozott

Ebbe a vizsgalatba csak a 10 jobb FV-i sériuléstvaaett fiatalt vontuk be. A 3. dbra negativ
korrelaciot mutat az Al és a sérilt gyokok szamzokii(R= -0,86)Minél tébb gyok érintett
és minél gyengébbek a jobb FV funkcidi, annal inkdb jobbra tolodik a beszéd

lateralizacioja.
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Sérilt gyokok szama, p=0.001

3. abra: A jobb FV sérllés mértéke (a sérult gyokolszamaval jellemezve) és a
beszédlateralizacio kozotti korrelacio sziletéskoijobb oldali plexus brachialis
serilteknél
Az Al pozitiv értékei jelzik, hogy az aktivacio kjezettebb a bal, mint a jobb oldalon (Al=1
teljes bal oldali lateralizacionak felel meg, mighd=-1 a teljes jobb oldali
beszédlateralizaciot jelenti).
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A motoros rendszer reorganizacioja Parkinson-korba n

Az egészséges kontrolloksoportjdban a paradigma alkalmazagabd kézena csoporton
beltli analizis soran szignifikAns fokuszokat erédgezett a kontralateralis primer
szenzomotoros kortexben és a thalamuszban.
Az aktivitasfokozodast mutatd agyteriletek koorthna
» kontralaterdlis (bal oldali) primer szenzomotokostex (x = -36, y =-24, z = 66; Z =
4.09);
» kontralaterdlis (bal oldali) thalamusz (x = -18;y18, z = 2; Z = 4.67).

A bal kézerez a paradigma aktivaciokat eredményezett a ceopalizissel a kontralateralis
primer szenzomotoros kortexben, a thalamuszban gs imsilateralis szekunder
szomatoszenzoros kortexben.
A koordinatéik pedig a kdvetkék:
» kontralateralis (jobb oldali) primer szenzomotokostex (x =30,y =-38,z=64; Z =
5.18);
» kontralaterdlis (jobb oldali) thalamusz (x = 145 y22,z = 0; Z = 5.73);
» ipsilateralis (bal oldali) szekunder szomatoszeopgdortex (x = -66, y = -16, z = 20;
Z=4.74).

Betegek

A betegek mindkét csoportjdban alkalmaztuk a pasgpinozgatas paradigmat mind a bal,

mind pedig a jobb kézen.

JD csoport

A jobb kéen (a tlinetek kifejezettebbek a jobb testfélen) aggma a csoportanalizis utan
aktivaciokat eredményezett a kontralateralis pringrenzomotoros kortexben és a
thalamuszban, az ipsilateralis szekunder szomaieeres kortexben és a gyrus frontalis
inferiorban.

A fokuszok koordinatai a kovetkéiz:
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» kontralateralis (bal oldali) primer szenzomotorostéx (x = -44,y =-28,z =62; Z =
17.9);
» kontralateralis (bal oldali) thalamusz (x = -165Vy24, z = 4; Z = 7.24);

» ipsilateralis (jobb oldali) szekunder szomatoszemzdortex (x = 50, y = -30, z = 28;

Z=17.13);
* ipsilateralis (jobb oldali) gyrus frontalis infericaudalis része (x = 62, y = 20, z = 22;
Z =5.26).

A bal kéz (kevésbé érintett) ujjainak passziv mozgatasavadittkkal kapcsolodott a

kontralateralis primer szenzomotoros kortex, aatmaisz és az ipsilateralis szekunder

szomatoszenzoros kortex terdletén.

A koordinataik a kovetkeik:

» kontralateralis (jobb oldali) primer szenzomotokostex (x =52,y =-20,z =60; Z =
12.7);

» kontralateralis (jobb oldali) thalamusz (x = 14 y22,z = 0; Z = 8.3);

» ipsilateralis (bal oldali) szekunder szomatoszeogdortex (x = -52, y = -34, z = 20;
Z=5.9).

BD csoport

A bal kézen(kifejezettebb érintettség a bal testfélen) a gigraa aktivalta a kontralateralis
primer szenzomotoros kortexet, az ipsilateralisksader szomatoszenzoros kortexet és a
gyrus frontalis inferior caudalis részét.

Ezen agyteriletek koordinatai:

» kontralateralis (jobb oldali) primer szenzomotokostex (x = 46,y =-30,z=62; Z =

14.7);

» ipsilateralis (bal oldali) szekunder szomatoszeogdwortex (x = - 52, y = -20, z = 16;
Z = 8.47);

» ipsilateralis (bal oldali) gyrus frontalis infericaudalis része (x =-56,y =6,z =28; Z
= 5.63).
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A kevésbeé érintetiobb kézujjainak passziv mozgatasa soran aktivalodott ratr&tateralis
primer szenzomotoros kortex, szekunder szomatosresarea, gyrus frontalis inferior, az
ipsilaterdlis gyrus frontalis inferior és a szekendzomatoszenzoros kortex.
A felsorolt régiok koordinatai:
» kontralaterdlis (bal oldali) primer szenzomotokostex (x = -36,y =-26,z =42; Z =
11.9);
* kontralateralis (bal oldali) szekunder szomatosaers area (x = -52, y = -20, z = 14;
Z=17.74),
» kontralateralis (bal oldali) gyrus frontalis infar caudalis része (x =-48,y =2, z = 4;
z =5.46)
» ipsilateralis (jobb oldali) szekunder szomatospeog kortex (x = 50, y = -24, z = 16;
Z = 6.65);

ipsilateralis (jobb oldali) gyrus frontalis infericaudalis része (x = 62,y = 16, z = 20;
Z = 6.66).

A JD és BD csoport 6sszehasonlitasa

Osszehasonlitottuk a betegek két csoportjat adédigma segitségével. A JD csoportban a
jobb kéz passziv mozgatasa 6sszehasonlitva a Bidrtsazonos paradigmajaval szignifikans
kulonbséget mutatott az fMRI-n.

A két csoport 6sszehasonlitasanak eredményét (a kelzen alkalmazott paradigmaval)
mutatja a 3. Tablazat és a 4. abra. Nem talaltlydnaégiot, mely jobban aktivalédott volna
a BD csoportban, mint a JD-ban barmelyik paradigoran. A két csoport dsszehasonlitasa a
bal kézen alkalmazott paradigmaval nem eredményszgnifikdns aktivaciokat.
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2.2 17.9

A

MNI coordinates:
x=20, y=6, z=-10

B

MNI coordinates:
x=32, y=-6, z=58

C

MNI coordinates:
x=-42, y=40, z=-10

4. abra: A JD és BD csoport 6sszehasonlitasanak dreénye
A JD csoportnal a jobb kéz ujjainak passziv mozgaparadigma 6sszehasonlitva a BD
csoportnal alkalmazott ugyanezen paradigma eredévéhjokozott aktivaciot eredményezett
a jobb putamenben, a jobb szenzomotoros kortexbemrgkét oldali prefrontalis kortexben.
A koordinatak altal meghatarozott régiot a lenbldaat mutatja.

33



Régid MNI koordinatak Z -score
(mm, x,y, z)

Ipszilateralis (jobb oldaliputamen 20, 6, -10 4.16

Ipszilateralis (jobb oldali$zupplementer 12, 6,52 4.07

motoros area(SMA)

Ipszilateralis (jobb oldaliszenzomotoros 32, -6, 58 4.36

kortex

Ipszilateralis (jobb oldaliprefrontalis 36, 54, 22 4.29

kortex

Kontralateralis (bal oldaliprefrontéalis -42, 40, -10 5.48

kortex

3. Tablazat: A két csoport dsszehasonlitdsaval kafie@redmeények
Z (Gaussianised T/F) statisztikai képek clustep@laliszobolése Z2>2.2 értékkel, a cluster
szignifikancia kiiszébértéke p=0,05
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Megbeszélés

Szuletéskori periférias fels 6 végtag sérulése és a
beszédreorganizacio

A szilési plexus brachialis sérult fiatalok vizegalal a kdvetkeiket allapitottuk meg:

(1) A jobb FV sérllése 6sszefliggést mutat a beszédlaterdlibatrél jobbra tortéh
eltolédasaval.

(2) A jobb FV-i periférias léziGulyossagaés az aszimmetrikus kézhasznaladrtéke
szorosan 6sszefligg azzal, hogy a jobb félteke nienvgsz részt a beszédfunkciéban.

(3) A beszédlateralizacid bal-jobb iranyla elmozdéta figyeltik meg és nem a
beszéddominancia teljes atbelését. Teljes beszédatrendldzs csak egy alanynal tortént.

(4) Vizsgalatunk alapjan tehat egy periférias slimegvaltoztathatjia az agy
funkcionalis organizacidjat,6s befolyasolhat olyan agyi régidkat is, amelyek \itenl
nem iranyitjak az érintett funkciét. Ez egy Ujabli amellett, hogy a funkciondlis tényiz
kihatnak a kognici6 agyi szendeseére (Janszky et al., 2003; Janszky et al., 2R06&zky et
al., 2004).

Valamennyi jobb FV-sérult vizsgélt alany balkeze# vfliggetlendl attél, melyik kezével irt.
Ez a fajta balkeiség eltér a fiziologias balkezessi#gt mert jobb oldali sérilés
kovetkezmeénye. Mas szoval, a vizsgalati alanyaiei npreferaljak” a balkéz-hasznalatot,
hanem a mindennapi tevékenysegekben kénytelenedd &elaiiket hasznalni, nyilvanvalo
okbdél: Néhany személyt enyhe, néhany fiatalt pedigos FV-sérlilés ért, ami miatt a finom
kézmozdulatokat igén§ltevékenységeket, mint példaul az irdst, nem tukipgkelezni és a
sérilt FV gyengesége miatt a mindennapi élet nréetein is aszimmetrikusan hasznaljak a
végtagjaikat.

A ,patolégias balkezesség” létefogalom, azt jelenti, hogy a balkezesség balféltelgyi
sérllés kovetkezménye. Jellatha korai bal féltekei sérlilés, atipusos beszédermmtacio,
jobb oldali hemiparesis és kognitiv deficit (Detlias et al., 1993). Esettinkben egyik vizsgalt
alanynal sem fordultak &lezek a tinetek, a korai 1ézi6 kizarélag csak daga és nem az
agyat érintette. Eredményeink ok-okozati kapcsal&ngednek kovetkeztetni az egyoldali
periférias FV-sérilés miatti aszimmetrikus kézhatsn(mint ok) és a beszédlateralizacio
bal-jobb iranya eltolédasa (mint okozat) kozott. z8Galatunk megésiti, hogy a
beszédlateralizaci6 nem egyiranyluan befolyasoljgézhasznalatot, hanem a kezesség is

ugyanazon nyelvi halézat részét képezi, mint a dmkszVagyis eredményeink
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megkérdjelezik azt a széles korben elfogadott elméletetzenint a beszéddominancia dént
szerepet jatszik és a kezesség masodlagos jeleNiZEggalatunk azt sugallja, hogy a
kézhasznalat szorosabban kapcsolddik a nyelvheat azt kordbban gondoltak. Tehat a
jelenség nagyon szorosan &dik egymashoz anélkil, hogy egyik vagy masik véseerepet
jatszana. Mi a magunk résékrez utobbi lehdiséget tamogatjuk, hiszen (1) a korabbi
vizsgalatok (Woods et al., 1988; Dellatolas et dl993) is azt tanudsitjak, hogy a
beszédcentrumokat érint sériilés kontralateralis beszédatszesuést indukalhat és
kovetkezményes balkezességdR) Jelen vizsgalatunk pedig azt sugallja, hogglib kezet
érinté sérllés kontralateralis kezességet indukalhats a beszédlateralizacié balrdl
jobbra tol6dasat eredményeziA 7. abra szemlélteti ezt a kétirAnya ok/okokapcsolatot.

Atrendez &dés: — Atrendez &dés:
Beszéd lateralizacio kezesség
Jobb oldali

h Jobb oldali
Beszéd- beszéd-
kdzpont kézpont
Egészséges emberek s
Agyseérilés
Bal oldali 2
beszédkdzpont Balkezesség

~
Jobbkezesség

Atrendez 6dés:
Beszéd lateralizacio

Atrendez 6dés: —_—
kezesség

Jobb oldali
beszédkdzpont

Fels 6 végtagi
P sérilés .. -

Balkezesség

7. bra: Kétiranyu ok/okozati kapcsolat tedrigja akezesség és a beszédlateralizacid
kozott
A jobb felss képen egy balféltekei sérilést és annak beszédkzeélominancidra gyakorolt
kovetkezmeényeit latjuk. A jobb alsé keretben pesliy jobb fel§ végtagi sériilés
kovetkezményeit vazolom fel a kezességre és besteéalizaciora nézve.
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A lateralizacié bal-jobb iranyu eltolédasat mutktki és nem a teljes attédését. Ez arra
enged kovetkeztetni, hogy a beszéddominancia nkes egészében a kézhasznalattél flgg,
hanem mas szerzett €s genetikai téélEi is.

A beszédlateralizacio és az aszimmetrikus kézh&szs#oros kapcsolata - egyik vagy masik
kiemelt szerepe nélkil - jelzi, hogy a beszéd &szesség agyi reprezentacioja rendszerint
ugyanazon féltekében, tehat altalaban egymashoel kietyezkednek el. Ezaltal az egyik
eltolodasa a kontralateralis féltekébe magavalav@ninasik elmozdulasat is. E szoros térbeli
kapcsolat szikségességét magyarazza Ringo és ratsaiadk (1994) elmélete, akik abbdl
indultak ki, hogy az evolucié folyaman az agy megmbbodasa nagyobb tavolsagokat
eredmeényezett a funkcionalisan egymashoz kapcgyitréagiok kozott, ami gyorsabb idegi
vezetést igényelne kozottik. Ringo et al. (1994risz azonban a megnagyobbodott human
agy nem alkalmazkodott ehhez a problémahoz, ésngeriilet (informéacid) vezetési
sebessége nem lett gyorsabb annak érdekében, hemmgléyozza a ndvekvtavolsagot, igy a
kommunikécié lelassul az agyi kdzpontok kozott. Kikezésképpen, két funkcionalisan
0sszefug§ agyi tertlet kozotti kommunikaciosdasak ugy tarthato fenn, ha a két agyteriilet
térben kozel helyezkedik el egymashoz. Vizsgalatarikmutatja, hogy az agyi plaszticitas
megoldhatja a funkcionalis centrumok kozo6tti indeniezetés/informacibdterjedés késésének
problémajat azaltal, hogy példaul a beszéd és eskég agyi kdzpontjait egy féltekében tartja
(Ringo et al., 1994).

Eredményeinknek az aszimmetrikus kézhasznalat ésbeazédlateralizacié szoros
kapcsolatanak vonatkozasaban evollcios vonatkoz&sdehetnek a nyelv kialakulasa
szempontjabol. Corballis (2003) szerint az embedzBd nem kdzvetlenil a vokalizaciobol
alakult ki, hanem egy gesztusnyei/Késsbb - amikor egy mutacio kovetkeztében kialakult
a finom artikulacié képessége -, ismédtétbe kertlt a vokalis informacidatadas, azaz a
beszéd. Corballis tedriaja mellett sz4l, hogyenilbstket jelbeszédre meg lehet tanitani, de
az emberi beszédnek még csak a kezdeményeire sege (@s Tzourio-Mazoyer, 2004), ami
arra utalhat, hogy az emberszabasuakban ,kodolué akézzel vald kommunikacié (azaz
genetikailag preadaptalddtak rd). Egy genetikafefielzés is tdmogatja a gesztusnyelv-
elméletet. A finom artikulacioé génje, a FOXP2 agadlyan kimutatott gén, mely Iényeges
szerepet jatszik a beszédben. Mutacidja a Brocdd réiggzfunkcidjat okozva, sulyos
beszédzavarokhoz vezethet (Liégeois et al., 2003).

37



A FOXP2 a mai formajaban ,0j” génnek szamit, 100-400.000 éve keletkezhetett benne az
a mutacio, mely lehévé teszi a finom artikulaciét, s ez a vokalis ny¢heszéd) ké&s

A gesztusnyelv és a beszélt nyelv bizonyos korujakrkozott ma is egyutt Iétezik. Példaul,
a jelbeszéd a hallassériltek szamara teljes iemékelvet jelent. A siiketnéma gyerekek
el6zetes oktatas nélkil is kialakitanak egy gesztusatemely sokkal kifinomultabb, mint
azok a primitiv gesztusok, melyeket ,laikus” szkilalkalmaznak hallassérult gyermekeikkel
tortérdb kommunikaciéra. Raadasul ez a ,maguk- alkottabgekéd viszonylag flggetlen a
szubk anyanyelvail (Goldin-Meadow és Mylander, 1998). A vak emberakkor is
gesztikuldlnak beszéd kozben, ha nem lélat senki, tehat a kézhasznalat (gesztusok
formajaban) ma is a nyelv kulcsfontossagu részg¢xiglverson és Goldin-Meadow, 1998).
Eredményeink azt mutatjak, hogy a kézhasznalatiegyyitasa a nyelvi hal6zat meghatarozo
részét képezi, a kézhasznalatnak (gesztusoknak) kizéndlag evollciés szerepik volt,
hanem a mai napig a nyelv részét képezi.

Vizsgalatunk fontos tanulsaga, hogy a kezesség aftegasa a beszéddominancia valtozasat
vonhatja maga utan, mely Uj megvilagitasba helygz®e agyunk és testiink kapcsolatat:
hiszen a human agy szerédése valtozhat a testfelépités megvaltoztatasa

kovetkezményeként.
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A motoros rendszer reorganizaciéja Parkinson-korban

A krénikus neurolégiai betegségek tanulmanyozasabetegek és egészséges kontroll
alanyok dsszehasonlitdsaval, mindig szembesulinél & problémaval, hogy a képalkotd
modszerekkel kimutatott strukturalis és funkciomaditérések a betegek és az egészséges
kontroll személyek teljesitménye kozotti kulonbdagetikrozik. Az egészséges alanyok
ugyanis jobban hajtjdk végre a motoros feladatokaitnt a motoros rendszert éint
betegségekben szenvelletegek. Az eltér teljesitmény pedig eltéraktivaciés mintazatot
eredményezhet. igy az aktiv motoros paradigmakkapokt eredmények fenntartassal
kezelendk.
Egy lehetséges megoldast jelemgasszivnotoros feladatok alkalmazasa, melyek aktivaljak a
motoros kortexet, efsorban a szenzoros afferenseken keresztil, viskmgetlenek a
tervezésil vagy a feladat végrehajtasanak képes$&gét passziv motoros paradigmak
ugyanakkor hasonld6 mdédon aktivaljdk a motoros reeds mint amikor az egészséges
alanyok kivitelezik a feladatokat (Weiller et @l996) €s mint patologias kérilmények kdzott
kimutattak (Reddy et al., 2001). A passziv mozgmaparadigmak sokkal inkabb
megfelebek az adaptiv atszervigles szemléltetésére és ajanlott is az alkalmazasuitoros
rendszert éririt betegségekben szenveoetegek vizsgalatakor (Reddy et al., 2002; Reddy e
al., 2001; Ciccarelli et al., 2006).
A vizsgalatunk azt sejteti, hogy a kevésbé éringgfyféltekében a motoros rendszerrel
0sszeflg§ aredk, mint a primer szenzomotoros kortex, a deapgnter motoros area (SMA)
€s a bazalis ganglionok szerepet jatszanak a nsteralszer atszerviaresében Parkinson-
kérban. Ezt a reorganizaciot azonban azoknal agbkiel tudtuk kimutatni, akiknél a
betegség meghatarozé tlinetebstgban a jobb testfelet érintik.

Az egészséges kontrollcsoportban az ujjak passozgatasaval a kontralateralis motoros
rendszerhez tartozé aredk aktivalédnak az fMRI-@. dfyezik a korabbi vizsgalatok
eredményeivel, melyek szerint a passziv mozgatdadiggak aktivaljak az ellenoldali
motoros rendszer struktlrait egészséges alanyadhzel azonos régiok aktivalédnak aktiv
motoros feladat végrehajtasa soran (Weiller et H96; Mima et al.,, 1999). Ezek az
agytertletek a kovetkék: a primer szenzomotoros kortex és az SMA. Entedlepassziv
paradigma alatt az aktivaciokésebbek, mint a feladat kivitelezésekor. Ez is elzi,jhogy a
passziv finger-tapping paradigma megbizhatéan paudamotoros funkciok reprezentaciojat
(Weiller et al., 1996). A human vizsgalatok a passaozgatas paradigma soran ugyan nem
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mindig észlelték a putamen aktivaciojat (Weillerakt 1996), betegekben (Ciccarelli et al.,
2006; Holloway et al., 2000) és az experimentéairsgalatok (Crutcher és Delong, 1984)
soran azonban kimutattak annak fokozott aktivitisat

A passziv mozgatas paradigmaval térképezni tudjmiotoros funkciokért feléks rendszert,
és egyuttal elkertljuk az egyes alanyoknal a felakigitelezési nehézségéb adodo
kuldnbségeket.

igy a Parkinson-betegekben a motoros rendszerhes@kdé régiokban az ipsilateralis aktiv
terlletek valészilleg adaptiv atszervédésre utalhatnak. Mindez azt jelezheti, hogy a
kevéshé érintett agyfélteke igyekszik kompenzakerilt félteke funkcioit.

A vizsgalatunk eredménye alapjan arra kovetkeztiégthe hogy a reorganizacié sokkal
kifejezettebb a JD csoportban. Ez pedig azt sugdlipgy a kezesség szignifikdns szerepet
sokkal inkabb érintett bal oldali motoros halézatslf a jobb (kevésbé érintett) félteke
irAnyaba, arra utalhat, hogy a dominans kéz fumkaida megrzése fontosabb, mint a nem
dominansé. Ez természetesen indokolt, hiszen 3z é&s és mas lényeges kézfunkciok
igénylik a jobb (dominans) kéz zavartalan funkdiéjad bal (nem dominans) kéz finom
motoros teljesitménye kevésbé fontos a mindenrafben az idsebbek szamara, akik k6zé
tartoznak a betegeink is. Valamennyi vizsgalt bi@t&gjobbkezes volt, irni is tudott a jobb
kezével. Ezek alapjan feltételezzik, hogy a latsaeidés kuldnbségek az agyotaszitését
tukrozik, hogy megrizze a dominans kéz funkciéit. Mindez egy kdzvebetonyitéka lehet
annak, hogy ’'valddi’ adaptiv atszerdelgst talaltunk, és nem a betegség lefolyasanak
jellemzojét.

A korébbi képalkotason alapul6 vizsgalatok a Patmbetegeknél aktiv motoros paradigmét
alkalmaztak és egészséges kontroll személyeketu@aah al. (1997) egy PET-vizsgalatban
fokozott aktivitast talaltak a lateralis premotos &z inferolateralis parietalis régiokban
Parkinson-betegeknél. Rascol et al. (1997) SPEGizsgalattal az aktivitds fokozddasat
mutattdk ki az ipsilateralis cerebellaris féltekelis csokkent aktivitdst az SMA aredban,
szintén Parkinson-kéros betegcsoportban. Egy fMBR3gélat akinetikus Parkinson-
betegeknél hypoaktivaciot észlelt az SMA rosztréfiszében és a jobb oldali prefrontalis
kortexben, bilateralis hyperaktivaciot pedig a minszenzomotoros kortexben, a lateralis
premotor kortexben, az inferior parietalis kortexbaz SMA caudalis részében és az anterior
cingularis kortexben (Sabatini et al., 2000). Anmnikmedig a Parkinson — betegek tanult

automatikus mozgasmintakat végeztek, az fMRI fokoaktivaciot mutatott a cerebellumban,
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a premotoros aredban, a parietalis kortexben, @upeais és a prefrontalis kortex terlletén,
szemben az egészséges alanyokkal (Wu és Hallét).20

Osszegezve elmondhatjuk, hogy a korabbi funkciendipalkotd vizsgalatok soran aktiv
motoros feladatot alkalmaztak és egészséges klmkigbloz hasonlitottak a felvételeket. Ezek
a vizsgalatok kiterjedt kompenzatoérikus aktivitasitattak aktiv paradigma soran a motoros
rendszerhez tartoz6 agyi terileteken. Az eredmékymiegfelelnek ezeknek, de mi emellett
kimutattuk az ipsilateralis motoros halézat kom@aakus szerepét a JD és a BD Parkinson-
betegek dsszehasonlitasaval, elkeriilve azokat l@déondkat, melyek az egészséeges alanyok
és a betegek kiulénbézeljesitméenyétl addédnak.

Eredményeinket 6sszegezve elmondhatjuk, hogy azemnalgy Parkinson-kor fennallasa
esetén prébalja kompenzalni a bazalis ganglion rastburok elégtelen fikddését, azaltal,
hogy alternativ (ipsi- vagy kontralateralis) motrnatvonalat alkalmaz. Mindez azt sejteti,
hogy komplex atszervédés olyan korképekben is lejatszodhat, mint a Radk-kér, amely
érinti a teljes motoros hélozatot. Felteiey a reorganizacido hozzajarulhat a Parkinson-kor
tineteinek alakulasadhoz, hasonléan az SM-hez (Retdaly, 2002).
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Uj eredmények

Sziletéskori periférias fels 6 végtag sértlése és a
beszédreorganizacio

Kimutattuk, hogya periférias jobb oldali FV-i sérulés miatt kialakul6 aszimmetrikus
kézhasznalat bal-jobb iranyl eltolodast indukalhat a beszéd lateralizaciojaban.
Feltételezzik tehat, hogy a kezesség/kézhasznatilyéisolja a beszédlateralizaciot.
Eredménylnk alatamasztja azt az elméletet, hogyéahdsznalaton at megvalosulo
kommunikacié (gesztusok) fontos szerepet tolthetpeka nyelv evollciéjaban és ma is a
nyelv elidegenithetetlen részét képezik. Ennek ketingelenttsége lehet a beszédzavarok
tokéletesedése milyen mértékben jarul hozza a dksaaio javulasahoz (Meister és mtsai,
2006).

A motoros rendszer reorganizaciéja Parkinson-korban

Kimutattuk, hogy Parkinson-kérban komplex atseatdés zajlik le, amely érintheti a teljes
motoros haldzatot. Vizsgalataink alapjan mindez ipgi-vagy kontralateralis motoros

utvonalak reorganizaciojaval jatszodik le.
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