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Abstrakt v CJ:

Diplomova prace se vénuje moznosti vyuziti neurozobrazovacich metod,
konkrétné vypocetni tomografie a magnetické rezonance v diagnostice demence.
Teoreticka Cast se zabyva samotnym neurodegenerativhim onemocnénim a jeho
diagnostikou, roli neurozobrazovacich metod a léCbou. Prakticka €ast obsahuje
samotny vyzkum prace, tedy metodiku, vysledky a diskusi. Hlavnim cilem vyzkumné
Casti bylo nalézt znaky na vypocetni tomografii a magnetické rezonanci mozku, které
by pomohly odlisit pacienty s mirnou kognitivni poruchou anebo demenci od zdrave
populace. Jedna se o kvantitativni typ vyzkumu, ktera je zaloZeny na retrospektivni

analyze dat. Z juniorského grantu Univerzity Palackého v Olomouci bylo vybrano



celkem 45 subjektl s provedenym kognitivnim testem, ktefi absolvovali vySetfeni na
vypocetni tomografii ¢&i magnetické rezonanci. Z vyzkumného Setfeni vyplyva, Ze
detekce atrofickych zmén a Evansova indexu jsou uziteCnymi nastroji pro hodnoceni
atrofie u mirné kognitivni poruchy a demence, zatimco signalni zmény nebyly zjistény
u zadné skupiny pacientl. Déale byla potvrzena i korelace mezi sledovanymi znaky

demence na CT a MR, coz rozSifuje klinické moznosti v diagnostice demence.

Abstrakt v AJ:

The diploma thesis is focused on the possibility of using neurocimaging methods,
specifically computed tomography and magnetic resonance in the diagnosis of
dementia. The theoretical part describes the neurodegenerative disease, diagnostics
and the role of neuroimaging methods and treatment. The practical part contains the
research description, methodology, results and discussion. The main goal of the
research work was to find features on brain computed tomography and magnetic
resonance, which would be helpful to distinguish patients with mild cognitive
impairment and/or dementia from a healthy population. This is a quantitative type of
research that is based on retrospective data analysis. A total of 45 subjects with
performed cognitive tests were included to the analysis from the Junior grant of Palacky
University in Olomouc. All participants underwent brain computed tomography and/or
magnetic resonance. The study results shows that the detection of atrophic changes
and the Evans index are useful tools for assessing atrophy in mild cognitive impairment
and dementia, while signal changes did not differ between groups. Furthermore, the
correlation between the observed signs of dementia on computed tomography and
magnetic resonance was high, which expands the clinical possibilities in the diagnosis
of dementia.
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UvoD

Demence je progresivni neurodegenerativni onemocnéni postihujici 40-50
miliont lidi na celém svété. (Al-Janahi et al., 2020) Jedna se o klinicky stav zpusobeny
spektrem onemocnéni, kde je Alzheimerova choroba nejCastéjSi. Alzheimerova
choroba ma zakefny nastup s progresivni poruchou paméti a prodromalni fazi
zacinajici desetileti pfed klinickym nastupem, coz je faze oznaCovana jako mirna
kognitivni porucha.

Predpoklada se, ze vyskyt demence se v pfistich 20 az 30 letech zvysi a validace
novych terapii vyZzaduje v€asnou identifikaci pacientl. LéCba nezabrani onemocnéni,
ale zachovava autonomii a nezavislost pacientt po delSi dobu, ¢imz se snizuji naklady
na zdravotni péci a zvySuje se kvalita zivota nemocnych.

Pocate¢ni diagnostika zahrnuje zakladni hodnoceni kognitivnich funkci a
strukturalni neurozobrazovani. Strukturalni neurozobrazovani, tj. pocitaCova
tomografie (CT) anebo magneticka rezonance (MR), se pouziva Kk vylouceni
potencialné IéCitelnych pfiCin demence, ale také k identifikaci strukturalnich nalezq,
které mohou podpofit podezfeni na diagnézu. (Hakansson et al., 2019)

Narodni institut pro starnuti a Alzheimerova asociace navrhly fadu biomarkerd,
které odrazeji zakladni patologii onemocnéni mirné kognitivni poruchy a demence. (Al-
Janahi et al., 2020) Napfiklad atrofie medialniho temporalniho laloku (MTA) je
zobrazovacim znakem Alzheimerovy demence, zatimco absence MTA a pfitomnost
zavaznych zmeén bilé hmoty mize vést k podezieni na vaskularni demenci. Urcité
vzory atrofie Ize identifikovat pouzitim riznych stupnic vizualniho hodnoceni, jako je
MTA, kortikalni atrofie (GCA), zadni kortikalni atrofie (PCA), Evanslyv index (El) a

zmény bilé hmoty. (Hakansson et al., 2019)



1 POPIS RESERSNi STRATEGIE

VSechny informace slouZzici k dokon&eni diplomové prace jsou zpracovany na
zakladé nasleduijici reSersni strategie. K vyhledavani odbornych publikaci byla pouzita
klicova slova, ktera byla zadavana do niZe uvedenych databazi.

Vyhledavaci kritéria, databaze, vyzafovaci kritéria, vysledna sumarizace

dohledanych periodik a dokumentl znazorfuje nasledujici schéma.

| ALGORITMUS RESERSNIi CINNOSTI |

l

VYHLEDAVACI KRITERIA:

- kli¢ova slova v €J: demence, mirna kognitivni porucha, strukturalni zobrazovani
(CT/MR), atrofie, signalni zmény

- kliCova slova v AJ: dementia, mild cognitive impairment, structural imaging
(CT/MR), atrophy, signal changes

- jazyk: €esky, anglicky, slovensky
- obdobi: 2007-2021
- dalsi kritéria: prehledové Clanky, védecké clanky, studie, recenzovana periodika

l

| DATABAZE: PUBMED, EBSCO, GOOGLE Scholar

l

| Nalezeno 252 ¢lankd. |

l




VYRAZUJICIi KRITERIA:
- duplicitni ¢lanky

- nedostupnost piné verze textu
- kvalifikaéni prace

- nesouvisejici ttmata

l

SUMARIZACE VYUZITYCH DATABAZI A DOHLEDANYCH
DOKUMENTU:
PUBMED - 44 ¢lanky, EBSCO - 5 ¢lanky, GOOGLE Scholar — 32 ¢lanku

Odborné ¢lanky: 59
Recenzovana periodika: 17
Internetové zdroje: 2

DalSi zdroje: 3
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2 DEMENCE

Demenci fadime mezi neurodegenerativni onemocnéni mozku. (Pidrman, 2007)
Jedna se o progresivni klinicky syndrom, ktery zpusobuje ztratu kognitivnich struktur a
funkci, coz zplsobuje progresivni zhorSeni paméti, chovani a dalSich mentalnich
funkci. Je naru$ena i schopnost vykonavat kazdodenni ¢innosti, coz zhorSuje
autonomii a schopnost nezavislého zivota. Vznik demence je bézné spojen s vice nez
jednou neuropatologii, obvykle s Alzheimerovou chorobou a cerebrovaskularni
patologii. (Arvanitakiset al., 2019; Sosa-Ortiz et al., 2012)

Onemocnéni napada kratkodobou i dlouhodobou pamét. Mezi hlavni pfiznaky
patfi deprese, apatie, opakujici se dotazy, agresivita, problémy se spankem a
nevhodné chovani. Jeden nebo vice z téchto pfiznakl postihne témér vSechny lidi
s demenci v prubéhu jejich nemoci, coz ovliviiuje kvalitu jejich Zivota. (Kales et al.,
2015) Mezi rizikové faktory patfi vék, rodinna anamnéza demence, osobni anamnéza
kardiovaskularnich chorob, cerebrovaskularni onemocnéni, diabetes mellitus, nizsi

uroven vzdélani atd. (Falk et al., 2018)

2.1 Historie

Termin demence pochazi z latinského kofene demens, coz znamena byt mimo
mysl. Ackoli prvni zminky o duSevnim onemocnéni spojeném s poruchami paméti a
zaznamenana az v 18. stoleti. V 19. stoleti byli jedinci s demenci uznani za pacienty,
ktefi si zaslouzi l|ékafskou péci od odborniku, nazyvali je alienisté. Pokroky
v neuropatologii umoznili rozdéleni nemoci na rGzné neuropatologické stavy.
NejznaméjSi formu demence popsal na pocatku 20. stoleti Alois Alzheimer u 51leté
Zeny a odstartoval tim tak zajem moderni mediciny o tuto chorobu. Na jeho pocest
byla nemoc pojmenovana po ném, tedy Alzheimerova nemoc. (Lukas$, Zak, 2014;
Assal, 2019)

2. 2 Epidemiologie
Starnuti populace vede ke vzniku a rozvoji demence. (Kua et al., 2014)
Prevalence se rychle zvySuje z pfiblizné 2—3 % u osob ve véku 70-75 let na 20-25 %

u osob ve véku 85 let a vice. (Rizzi et al., 2014)
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V roce 2015 bylo odhadovano, Ze na celém svété trpi demenci 47,5 milionu lidi.
Tato Cisla pfedpokladaji nartst do roku 2030 na 75,6 miliont a do roku 2050 na 131,5
miliond. Existuje tedy vice nez 9,9 milionu novych pfipadu demence kazdy rok nebo 1
novy pfipad kazdych 3,2 sekundy. (Vijayan et al., 2016)

Stoupaijici pfiliv demence je znepokojivy, protoZze postihuje vyspélé i rozvojové
v rozvinutych zemich jako je zapadni Evropa kvuli expanzi rizikovych faktor(, jako jsou
hypertenze, koufeni, obezita a diabetes mellitus. (Rizzi et al., 2014) Jedna se o hlavni
problém verfejného zdravi, protoze si vybira vysokou dan nejen pro rodinu, ale i pro
narodni hospodafstvi. PéCe o pacienty s demenci je finanéné i fyzicky naro¢na. Podle
studie v Singapuru mélo asi 56 % rodinnych pecovatell pfiznaky uzkosti a deprese.

Na zakladé analyzy studii je prokazano, Ze ve velmi vysokém véku maji zeny o
néco vétsi pravdépodobnost vzniku Alzheimerovy choroby nez muzi. Naopak
vaskularni demence, stejné jako mrtvice a dalSi ateroskleroticka kardiovaskularni

onemocnéni jsou €astéjsi u muzu. (Kua et al., 2014)

2. 3 Patologie

Kvuli jedineCnosti a slozité neuropatologii jednotlivych dementnich stavi je
pri€ina vzniku demence nejasna a komplikovana. (Alkasir et al., 2017) Podle etiologie
muze byt demence vyvolana bud otravou, metabolickymi poruchami, poranénim
mozku, infekci, cerebrovaskularnim onemocnénim, anebo v nékterych pfipadech
muze byt etiologie neznama. (Xie et al., 2016)

Alzheimerova choroba je nejbéznéjSi formou demence. Tvofi 60-70 %
existujicich pfipadld. Neuropatologické znaky Alzheimerovy demence tvofi dva druhy
proteinovych agregatl, a to senilni neuritické plaky a neurofibrilarni klubka. Senilni
neuritické plaky jsou kulovité utvary, které obsahuji amyloid. Jsou uloZzeny v kufe,
podkorovych jadrech a v mozecku. Typické senilni neuritické plaky pro Alzheimerovu
demenci se skladaji z amyloidového jadra a AB-proteinu. AB-protein je protein
transmembranovy, ktery se béhem metabolického procesu buriky Stépi na peptidy. Ke
tvorbé a ukladani AB-proteinu do neuritickych plakid dochazi v pfipadé nadprodukce.
Prebytek proteinu agreguje do extracelularnich oligomeru a fibril, kde narusuje integritu
cytoskeletu. Mira poskozeni kognitivnich funkci je dana poctem neuritickych plaku
v neokortexu. Neurofibrilarni klubka jsou parova vlakna tvaru Sroubovice, ktera jsou

tvofena tau-proteinem. Protein tau je intracelularni protein vazajici se na mikrotubuly.
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Kdyz dojde k jeho hyperfosforylaci, vede k rozpadu mikrotubull a vytvofi prekazku v
axonalnim transportu. Pfekazka narusi neuronalni a synaptické funkce. (Alkasir et al.,
2017; Rektorova, 2009) V soucasné dobé pfitahuje vyzkum proteinl vétsi pozornost a
je povazovan za potencialni cil vyvoje IéCiv. (Xie et al., 2016)

Preklinické stadium Alzheimerovy demence, klinicky mirna kognitivni porucha,
vznika 15-20 let pfed objevenim prvnich klinickych pfiznakd. Mirna kognitivni porucha
je charakterizovana jako mezistupen mezi fyziologickym starnutim a asnou demenci.
(Mufson et al., 2016) SpoleCnym ukazatelem starnuti a Casné demence je ubytek poctu
neurond. U normalniho starnuti dochazi k poklesu neuronu ve spankové a Celni kare.
Zatimco v pfipadé preklinického stadia demence je zaznamenan vysoky ubytek
neuronl v podkorové oblasti, mozkové kufe a Casto byva zasazen i hipokampalni
sektor doprovazeny poklesem pyramidovych neuronu. U téchto nemocnych jsou sice
kognitivni funkce nizsi, ale rozvoj nemoci je zatim v zarodku a je tedy nemozné ji
spravné diagnostikovat. Nejbéznéjsi formou preklinického stadia demence je demence
amnesticka, ktera v poCatecni fazi neovliviuje pracovni ani soukromy zivot pacienta.
Béhem Sesti let dochazi bud k rozvoji AD, anebo ke vzniku jinych typd demence.
Abychom mohli urc€it, u kterych pacientll se onemocnéni rozvine, je tfeba vyuzit vSech
dostupnych diagnostickych metod a postupu, mezi které patfi napf. zobrazovaci a
biochemické technologie. (Rektorova, 2009)

DalSimi c¢astymi typy demence jsou demence s Lewyho télisky, vaskularni
demence a frontalné—temporalni demence. (Xie et al., 2016) Demence s Lewyho
teélisky tvofi 5-20 % existujicich pfipadld a je tedy druhou nejCastéjSi pficinou
neurodegenerativni demence u starSich osob. Stejné jako Parkinsonova nemoc patfi
do skupiny poruch, tzv. synukleinopatii. Pfi synukleinopatiich dochazi k ukladani
synaptického proteinu a-synukleinu jako ,Lewyho tél* do neuroglii a neurond, které
zpusobuji mozkovou atrofii ve specifickych mistech periferni a centralni nervové
soustavy, konkrétné v kufe a podkorové oblasti. Frontotemporalni demence je treti
nejCastéjSi demenci. Jedna se o heterogenni skupinu demenci s alternativnim
klinickym a patologickym profilem a s horsi progn6zou. Neuropatologické znaky jsou
charakterizovany atrofii Celnich a temporalnich lalokd a mikroskopickymi nalezy, mezi
které patfi ztrata neuronu, gliéza a povrchni spongiformni degenerace, vyvrcholené
rozpadem osobnosti a chovani, téZkou ztratou paméti a poruchami jazyka. U
vaskularni demence jsou neuropatologické nalezy spojeny s cerebrovaskularnimi

zmeénami. Cévni patologické zmény makro- a mikrovaskulatury mohou narusit integritu
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cév. Takovato prestavba vede k vaskularnim onemocnénim spojenych se
strukturalnim a funkénim poskozenim mozku a s poranénim neurond. U pacientd
s vaskularni demenci bylo navic zjisttno hemodynamické poskozeni pramérné
rychlosti prutoku krve, indexu pulsatility a cerebrovaskularni reaktivity ve stfedni
mozkové tepné. Tyto vysledky naznacuiji kriticky pokles kognitivnich funkci a potvrzuji
vaskularni poskozeni. Snizeny prutok krve mozkem vede k hypoxii a zpusobuje

vaskularni demenci. (Rektorova, 2009; Raz et al., 2016)

2. 4 Klinicky obraz

Demence je definovana jako chronicky ziskana ztrata kognitivnich,
nekognitivnich & motorickych schopnosti. Byva zplsobend onemocnénim nebo
poranénim mozku. Je charakterizovana pomalym nastupem s postupné progresivni
ztratou paméti a poruchou osobnosti. (Arvanitakis et al., 2019)

Demence postihuje pfiblizné 6,5 % lidi starSich 65 let. (Ford, 2014) U pacientu
sledujeme tfi primarni projevy nemoci. Za prvé, neuropsychologicka sloZka se sklada
z fady kognitivnich poruch, zahrnujicich poruchy paméti, jazykové obtize, potize
s pozornosti a myslenim. Druhym primarnim projevem tohoto syndromu je
neuropsychiatricky pfiznak s poruchami chovani. Tyto psychiatrické rysy jsou pfitomny
u podstatné casti postizenych jedincl a jsou oznacovany jako behavioralni a
psychologické pfiznaky demence. Mezi bézné poruchy behavioralnich a
psychologickych pfiznakl patfi deprese, bludy, paranoidni mysSlenky, halucinace a
agrese. Treti primarni klinicky projev zahrnuje deficity v €innostech kazdodenniho
zivota. V pocatcich nemoci mize dochazet k zanedbavani stravy, osobni hygieny a
béznych domacich praci. V pozdéjSich stadiich demence jsou naruseny zakladni
¢innosti, jako jsou problémy pfi oblékani, jidle a koupani. Tato trojice rysu je spole¢na
pro vétSinu demenci. (MacDonald et al., 2011)

Vyskyt pfiznakl se liSi podle typu onemocnéni a faze progrese. Napfiklad u
pacientl, ktefi trpi demenci s Lewyho télisky, je vétSi pravdépodobnost vyskytu
halucinaci nez u téch s Alzheimerovou chorobou. U pacientd s Alzheimerovou
chorobou jsou bludy castéjSi nez u pacientld s vaskularni demenci. Vaskularni
demence zplsobuje depresi, apatii a poruchy nalady. A lidé s frontotemporalni
demenci maji problémy s agresivitou, impulzivitou a poruchou osobnosti. (Yang et al.,
2020)
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2. 4. 1 Kognitivni funkce

Kognitivni funkce oznacujeme jako funkce poznavaci a jsou soucasti centralniho
nervového systému, které umoznuji komunikaci mezi vnitfnim a vnéjSim prostredim.
Mezi zakladni kognitivni funkce patfi pamét, u€eni a mysleni. Dale sem fadime i
schopnost planovat a smysluplné jednat. (proLékare, 2015)

Pamét vyZzaduje zaznam, ukladani a vyhledavani informaci. Pacienti s demenci
mohou mit kognitivni poruchy ve vSech téchto oblastech. Hlavnimi pfiznaky je ztrata
kratkodobé paméti a zapominani, napf. pacient nevi, jak vytacet telefonni Cisla, nebo

jak pouzivat mikrovinnou troubu.

2. 4. 2 Nekognitivni funkce

Do nekognitivnich funkci fadime poruchu behavioralni a psychologickou.
Hlavnimi pfiznaky jsou uzkost, deprese, bludy, halucinace, poruchy spanku atd.
(Arvanitakis et al., 2019; Yang et al., 2020) Jedna se o velmi Casté a vyznamné
pfiznaky onemocnéni, které se mohou objevit jiz v poCatcich nemoci, ale ve vétsiné
pfipadl dochazi k jejich manifestaci ve stfednich az tézkych stadiich. (Jirak et al.,
2009) Napfiklad u lidi s Lewyho demenci se objevuji bludy jiz v po&atecnich stadiich a
mivaji konkrétni tvar, jako napf. tvar Clovéka nebo zvifete. Vznikaji a zanikaji velmi
nahle a zdaji se byt realné. Zatimco u Alzheimerovy demence pacienti zazivaji bludy
a halucinace souc€asné az v pozdéjSim stadiu.

Patofyziologie behavioralnich a psychologickych pfiznaku je ur€ena genetickymi,
strukturalnimi nebo environmentalnimi faktory. Pfiznaky, které osoby s demenci maji,
jsou podobné pfiznaklim psychiatrickych poruch. Pfi stanoveni diagnézy je tfeba se

na tuto skuteénost zamérit.

2. 4. 3 Motorické funkce

Motoricka porucha neznamena dysfunkci pohybu. (Yang et al., 2020) Jedna se o
poskozeni aktivit kazdodenniho Zivota.
mnoha abnormalnim €inlm, jako je putovani a opakujici se bezcilné €iny. V pokrocilém
stavu se u nemocnych objevuje spoleCensky nepfijatelné chovani, jako jsou oplzlé Ciny
a problém s oblékanim ¢i stravovanim. (Jirak et al., 2009)

Jak je zfejmé z pozorovani, narozdil od ostatnich poruch, které vyzaduji rozhovor

S pacienty, je pomérné snadné definovat motorickou poruchu. (Yang et al., 2020)
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2.

5 Formy

Demenci Ize z klinického hlediska rozdélit do dvou zakladnich skupin, a to na

primarni a sekundarni demenci (viz tabulka). Primarni demence vznikaji v dasledku

atroficko-degenerativnich procesu. Jde o procesy, které vedou ke snizeni poctu

nervovych bunék a synapsi, k poskozeni funkce a k ukladani patologickych bilkovin

do

mozku. Tyto neuropatologie zpUsobuiji atrofii a naslednou neurodegeneraci, coz

zastavi i pfenos bunécnych informaci. Mezi hlavni formy demence patfi Alzheimerova

demence, demence s lLewyho télisky a frontotemporalni demence. Sekundarni

demence neboli symptomatické demence, vznikaji na zakladé jinych onemocnéni, jako

jsou napf. metabolické a cévni poruchy, intoxikace, urazy, infekce aj., ktera napadaji

mozek. Z hlediska pfiiny vzniku Ize sekundarni demence rozdélit na demence

vaskularni, které existuji na zakladé cévnich poruch v mozku a demence smisené.
(Jirak et al., 2009)

Tabulka 1 Klinické déleni demenci

" " B =

. Primarni degenerativni demence
s parietotemporaln( prevahou (Alzheimerova nemoc)
s frontotemporalni prevahou (frontotermporalnl lobdrni degenerace)
se subkortikani prevahou (napt Huntingtonova nemoc, Parkinsonova nemoc s demencl)
prionové nemodi (transmisivni spongiformni encefalopatie:
napf. Creutzfeldtova-Jakobova nemoc)

. Sekundarnl demence
vaskularnl demence
normotenznl hydrocefalus
metabolické poruchy (napf. hypotyredza, hypoparatyredza, Wilsonova nemoc, ziskana
hepatocerebralni degenerace, demence pri dialyze)
poruchy wzivy (napr. nedostatek vitaminu B12, B1, B6, folatu, vitaminu E)
intoxikace (napf. alkohol, CO, t&2ké kovy, organofosfaty, nékteré 1€ky)
zan&ty CNS (napf. neurosyfilis, neuroborelidza, sclerosis multiplex, AIDS)
nadory mozku
urazy (napf. chronicky subdurdlni hematom, kontuze mozku)
kombinace nékolika onemocnénl zplsobujlicich demenci

Zdroj: REKTOROVA, Irena, 2009. Neurodegenerativni demence. Ceskd a Slovenska neurologie a
neurochirurgie. 105(2), 97-109.
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2. 5.1 Alzheimerova demence

Alzheimerova demence je nejCastéjSi formou demence, ktera predstavuje
odhadem dvé tfetiny pfipadl demence u jedincl ve véku 65 let nebo starSich. VEk je
nejCastéjSim rizikovym faktorem pro AD, pravdépodobné kvuli celozivotnimu vystaveni
riznym formam nervového poskozeni, v€etné mensich cévnich pfihod, onemocnéni
bilé hmoty a zanétu.

Alzheimerova demence se projevuje zakefnym nastupem a postupuje postupné
a neuprosné. Ruznorodost klinickych rysu odrazi dysfunkci ve vice oblastech mozkové
kiry. Pokles paméti pfedstavuje dominantni znak onemocnéni. U mirné AD jsou
pozorovany poruchy zakladni epizodické paméti, které svédCi o Casném poskozeni
mediotemporalniho laloku. Pacienti maji potize s vybavenim si podrobnosti nedavnych
udalosti, s osobnimi rozhovory, opakovanym dotazovanim a;.

V rané fazi nemoci je naruSena orientace na €as a misto. PoSkozeni vznika
pravdépodobné proto, ze tyto schopnosti vyzaduji uCeni a kédovani informaci
z nedavné paméti. DalSim pocateCnim pfiznakem je porucha jazyka. Pacienti maji
obtiZe s hledanim slov a omezenou slovni zasobu. Plynulost je totiz zavisla na pfistupu
k temporalnimu laloku a jeho sémantickym ulozistim, ktera mohou byt v dusledku
nemoci zablokovana. Na pocCatku AD se mohou objevit i depresivni stavy.

V pozdéjSich fazi nemoci je postiZzena i proceduralni pamét. Pacienti mohou mit
problémy s oblékanim, ¢i s kazdodennimi rutinami. Jak nemoc postupuje, jazykové
obtize se prohlubuji a jsou vSudypfitomnéjSi. Mluva se stava méné smysluplna.
V konecnych stadiich se mohou objevit rysy apatie, az psychoézy €i poruchy spanku.
(MacDonald et al., 2011)

2. 5. 2 Frontotemporalni demence

Frontotemporalni demence, znama také jako Frontotemporalni lobarni
degenerace, je spojena s bilateralni atrofii Celnich a pfednich temporalnich lalokd. Ve
20 % az 40 % pfipadd je nemoc familiarni a vznika kvali mutaci v genu. Oproti jinym
typum demenci se FTD objevuje jiz v mladSim véku, obvykle mezi 45 az 65 lety.

NejCastéjsim klinickym projevem Frontotemporalni demence je porucha chovani,
ktera je spojena s hlubokymi zménami osobnosti. Typické zmény chovani zahrnuji
apatii, nedostatek iniciace, netaktnost, socialni a emocionalni otupéni. Méné ¢astym,
avSak neméné dulezitym projevem je porucha jazyka, ¢teni, psani. (Rektorova, 2009;
MacDonald et al., 2011)
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2. 5. 3 Demence s Lewyho télisky

Demence s Lewyho télisky se obvykle vyskytuje ve starSi populaci ve véku od 60
do 90 let. U téchto pacientd funk&ni neurozobrazovaci studie prokazaly zmény ve
zrakové kufe spolu se zvySenym poctem Lewyho télisek v pfednim a medialnim
temporalnim laloku.

Jedinci s DLB vykazuji kombinaci kortikalnich a subkortikalnich poruch
s vyznamnymi deficity pozornosti a prostorovou orientaci. Mezi hlavni rysy nemoci
patfi kolisavé poznavani, opakujici se vizualni halucinace a spontanni
parkinsonismus. Kolisani kognitivnich funkci s vyraznymi zménami v pozornosti a
bdélosti mize byt obtizné vyhodnotit. Dllezité je rozpoznat prvotni klinické pFiznaky,
jako jsou napf. denni ospalost, zirani, neusporadana fe¢, zmatenost. Zatimco vizualni
halucinace maji tendenci byt opakujici, Zivé a dobfe formované. Objevuji se v rané fazi
onemocnéni, a proto jsou uzite€nou diagnostickou funkci. Obsah halucinaci se sklada
z lidi nebo zvirat, ale v nékterych pfipadech mohou byt i abstraktnéjsi povahy. Mezi
dalSi bézné neuropsychiatrické rysy patfi deprese, apatie a uzkost.

Pacienti s DLB trpi nizkou absorpci dopaminového transportéru v bazalnich
gangliich, které se mohou projevovat opakovanymi pady, bludy, nevysvétlitelnou

ztratou védomi a poruchami spanku. (MacDonald et al., 2011)

2. 5. 4 Vaskularni demence

Vaskularni demence je klinicky syndrom ziskanych kognitivnich a funk&nich
poruch vyplyvajici z ucinkl cerebrovaskularniho onemocnéni. Souvislost cévni
mozkoveé pfihody s kognitivni poruchou a vaskularni demenci byla prokazana v fadé
epidemiologickych, klinickych a neuropatologickych studii.

Za potencionalni rizikove faktory pro vznik vaskularni demence jsou povazovany
komorbidni poruchy vedouci k hypoxemii. Mezi dalSi klinické faktory pro rozvoj nemoci
patfi zvySujici se vék, nizSi vzdélani, atrofie, pfedchozi cévni pfihody, ateroskleroza,
diabetes mellitus a koufeni. Zakladni mechanismus, kterym cerebrovaskularni rizikové
faktory vedou ke kognitivnim porucham a demenci, je tfeba jesté pIné objasnit. VétSina
studii vS8ak naznacuje, Zze cerebrovaskularni rizikové faktory jsou spojeny se zvySenou
prevalenci abnormalit mozkové bilé hmoty, atrofii celého mozku a tichou mrtvici.

Existuji tfi vaskularni syndromy, které jsou uzce spjaty se vznikem vaskularni
demence, a to multiinfarktovéa demence, strategicka demence s jednim infarktem a

onemocnéni malych cév s demenci. Multiinfarktovd demence, znama také jako
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demence po mrtvici, je nejCastéjsi formou vaskularni demence. Lze ji pfipsat
mnohocetnym infarktiim s okluzi ve velkych cévach. Okluze neboli uzaveér téchto tepen
nastava v dusledku aterosklerotické trombdzy nebo srde¢ni embolizace. Obvykle ma
nahly nastup s postupnou progresi. Multiinfarktova demence je charakterizovana
variabilnim poskozenim v nékolika kognitivnich oblastech. Jedinci mohou mit
v ur€itych kognitivnich funkcich vazné deficity, zatimco jiné schopnosti mohou byt
uSetfeny a relativné nedotCeny. S opakujicimi se mrtvicemi se zvétSuje posSkozeni
kognitivnich funkci a objevuje se syndrom demence. U pacientll se Casto objevuji
zmény v senzomotorickém systému, poruchy zorného pole, patologické reflexni
asymetrie aj. U strategické demence s jednim infarktem je ischemické po$kozeni
ohniskové. Postihuje funkéné dalezité kortikalni a subkortikalni oblasti véetné thalamu,
bazalnich ganglii a Celni bilé hmoty. Z mnoha studii vyplyva, Ze jednotlivé léze
v karotidovych, pfednich, stfednich a zadnich mozkovych tepnach vyvolavaiji klinické
pfiznaky demence. Onemocnéni malych cév s demenci se tyka syndromu, pfi kterém
okluze malych cév zpusobuje léze subkortikalnich struktur. Takové naruSeni ma za
nasledek vznik subkortikalni demence. Tento stav je charakterizovan zakefnym
nastupem pfiznakd v€etné psychomotorického zpomaleni, poruch paméti, zmén,
rychlosti a neuropsychiatrickych rysu, jako je deprese a apatie. Neurologické rysy
zahrnuji parkinsonismus a mocovou inkontinenci. Lidé s onemocnénim malych cév
s demenci maji pomalé a méné progresivni rysy nemoci, které jsou podobné jinym

typm vaskularni demence. (MacDonald et al., 2011)
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3 DIAGNOSTIKA DEMENCE

V¢asna diagn6za demence je nezbytna pro dosazeni ucinné lécby. Az v 10 %
pfipadl dochazi v pfipadé v€asné diagndzy a spravné lécby k vyléCeni, i alespon
k rapidnimu zpomaleni nemoci. (Rektorova, 2009)

Diagnostika demence muze byt velmi obtizna kvuli jejimu zakefnému nastupu,
pfiznakim a ruznorodosti jednotlivych typd onemocnéni. Narodni institut pro starnuti
a Alzheimerova asociace vydaly pokyny pro klinickou diagnostiku demence a mirné
kognitivni poruchy. Demenci Ize diagnostikovat na zakladé primarniho a sekundarniho
oSetfeni. Primarni péce by méla zahrnovat vyhodnoceni anamnézy od pacienta a od
Clena rodiny nebo peCovatele, protoZe pacienti s demenci €asto nemaji prehled o
svych deficitech. Anamnéza by méla zahrnovat specifika kognitivniho deficitu, dobu
nastupu a rychlost progrese. Je nezbytné nutné vyhodnotit rozsah poskozeni
v instrumentalnich Cinnostech kazdodenniho zivota, mezi které patfi hospodareni
s penézi a léky, nakupovani, pé€e o domacnost, vafeni a doprava. Zakladni €innosti
kaZzdodenniho Zivota, jako je oblékani, jidlo, toaleta a péCe o né, jsou u €asné demence
nedoteny a zhorSuji se az pozdéji v progresi onemocnéni. Mezi dalSi vyznamné
indikatory demence patfi i screeningové vySetfeni, které se provadi pomoci jednoho
z mnoha dostupnych kognitivnich testu. Kratké testy mohou pomoci pfi hodnoceni
kognitivnich poruch. Pokud je vS8ak hodnoceni neprikazné, napf. pfitomné pfiznaky,
ale normalni vysledky, mlize pomoci ur€it, zda je pfitomna demence i
neuropsychologické testovani. Pfed odeslanim do sekundarni péCe by méla byt
provedena i fyzikalni vySetfeni, aby se vyloucily vizualni nebo sluchové problémy.

Nasledné (sekundarni) vysetifeni hraje dulezitou ulohu pfi definovani podtypu
metody, vySetfeni krve a mozkomisniho moku. Neurozobrazovaci metody mozku, jako
je vypocetni tomografie (CT) a magneticka rezonance (MR), mlUzou v nékterych
pfipadech prokazat strukturalni zmény, v€etné fokalni atrofie, infarktl nebo nadoru
mozku. NovéjSi diagnostické zobrazovaci metody, jako je jednofotonova emisni
pocCitatova tomografie (SPECT) a pozitronova emisni tomografie (PET), pfinasi
informace o funkci mozku. Obvykle se pouzivaji pro dobrou diagnostickou senzitivitu
v preklinickych stadiich demence a tam, kde je diagn6za pochybna Ci nejasna. AvSak

kvuli problémum, jako je dostupnost, cena a nedostatek ucinné Ié€by je jejich role
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v klinické mediciné nedostateCna. K dalSim vySetfenim patfi krevni testy, které
zahrnuji plny krevni obraz, sedimentace erytrocytd, mocovinu a elektrolyty, funkce
Stitné Zlazy a dalSi. Za relativné novy diagnosticky postup je povazovan odbér vzorku
mozkomisniho moku. Tato metoda slouZi k urCeni etiologie demence a obvykle se
pouziva u jedincu s rychlym kognitivnim poklesem, neobvyklymi nebo neurologickymi
projevy Ci kognitivni poruchou ve véku do 55 let. Rozbor mozkomi$niho moku sleduje
vyvoj markeru, jako je B amyloid a tau. (Simmons et al., 2011; Arvanitakis et al., 2019;
Robinson et al., 2015)

3. 1 Kognitivni testy

Kognitivni porucha je jadrem a obvykle i prvnim symptomem demence. Efektivni
a vCasna diagnostika u pacientd s podezienim na demenci vyzaduje rychlé a
smysluplné kognitivni testy. (Velayudhan et al., 2014)

Prvni kognitivni testovani probiha obvykle b&hem prvni navstévy u lékare.
(Simmons et al.,, 2011) Jedna se o screeningové vySetieni, které identifikuje
pfitomnost, zavaznost a povahu kognitivni poruchy. (Arvanitakis et al., 2019) K bézné
pouzivanym screeningovym nastrojim patfi Montreal Cognitive Assessment (MoCA)
Ci Sweet 16. Oba tyto testy maji vysokou senzitivitu a specificitu pro detekci demence
a lze je provést béhem par sekund. Mezi dalSi béZzné pouzivané testy patfi Mini-Mental
State Examination (MMSE), test verbalni plynulosti anebo test kresleni hodin. Ke
komplexnégjsim testim fadime napf. Adenbrookuv test (ACE-IIl) (Simmons et al., 2011)

MMSE je nejznaméjSim a nejpouzivanéjSim screeningovym testem v klinické
praxi po celém svété. Hodnoti kognitivni funkce v oblastech orientace, paméti,
pozornosti, vypoctu, jazykoveé a vizualni konstrukce a trva pfiblizné 10 minut. Pacienti
maji skore mezi 0 az 30 bodu. Skoére vysSi nez 23 je obecné povazovano za normalni,
ackoli vykon se lisi podle véku a vzdélani pacienta. MMSE je ob&as mylné povazovan
za diagnosticky test. Ve skutenosti ma pomérné nizkou citlivost na detekci mirné
kognitivni poruchy, takze jako jeho alternativa byl vyvinut MoCA test. Tento test
hodnoti pozornost/koncentraci, vykonné funkce, konceptualni mysleni, pamét, jazyk,
kalkulaci a orientaci v prostoru. Skére 25 nebo nizsi (z maximalné 30) je povazovano
za vyznamnou kognitivni poruchu. Vzhledem k tomu, Ze hodnoti vykonnou funkci, je
uzite€na i u pacientl s poruchou funkce cév, v€etné vaskularni demence. (Sheehan,
2012)
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Pokud je vysledek screeningu abnormalni nebo je pfitomno klinické podezieni
na jiné onemocnéni, je tfeba objednat pacienta na vhodné laboratorni €i zobrazovaci
testy a podrobit ho podrobnéjSimu kognitivnimu vySetfeni, které by mélo zahrnovat i

stupnici geriatrické deprese. (Simmons et al., 2011)

3. 2 Role neurozobrazovacich metod

Z poCatku bylo neurozobrazovani demence zaméfeno pouze na vyloucCeni
|éCitelnych a reverzibilnich etiologii, jako je nador, hydrocefalus nebo intrakranialni
krvaceni. V dnesni dobé jiz existuji nové neurozobrazovaci techniky, které maji hlavni
roli pfi stanoveni klinické diagndzy, v pochopeni rliznych typtd demenci a v identifikaci
preklinického stadia nemoci.

Neurozobrazovaci metody mozku umoznuji vySetfit strukturu, biochemii,
metabolicky stav a funk&ni kapacitu mozku. Informace, které z neurozobrazovacich
metod ziskame jsou dulezité k charakterizaci zakladni neuropatologie a miry funk&niho
poklesu u pacientd s demenci. Zobrazovaci techniky jsou tedy jednim z kriticky
dllezitych faktorl pro péci o pacienty kvili pfedvidani a sledovani ucinku Iécby.

(Tartaglia et al., 2011; Narayanan et al., 2016)
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4 NEUROZOBRAZOVACI METODY

Pfi predstavovani role neurozobrazovani u demence je tfeba pochopit, ze
demence je klinicka diagnéza. Neuroradiolog nemuze stanovit diagnézu demence, toto
je role klinického lékafe. (Pasi et al., 2011) Ackoli je ale diagnostika demence primarné
roli. (Staffaroni et al., 2017) Hlavnim divodem je pozoruhodny pokrok v oblasti
neurozobrazovani béhem poslednich let. Tato revoluce v zobrazovani umoznuje
zkoumat nejen zmény v mozku in vivo, ale dokaze i vysvétlit, co tyto zmény znamenaji.
(Rittman, 2020)

Pro lepSi pochopeni neurodegenerativni demence byly zavedeny sady
biomarkerd. Biomarkery lze definovat jako méfitelné latky v téle, které umozhuji
identifikovat onemocnéni. Lze je rozdélit podle typu zobrazovaci modality na
strukturalni, funkéni a molekularni. Strukturalni zobrazovani mozku muze poskytnout
zobrazovaci techniky se skladaji z MRl a CT. Funkéni zobrazovani mozku odhaluje,
jak dobfe buriky v riznych oblastech mozku funguji tim, Ze ukazuiji, jak aktivné buriky
pouzivaji cukr nebo kyslik. Mezi né nejCastéji patfi pozitronova emisni tomografie
(PET) a funkéni MRI (fMRI). Molekularni zobrazovani mozku pouziva radiotraktery k
detekci specifickych buné&cnych nebo chemickych zmén. Patfi mezi né amyloid PET a
jednofotonova emisni pocitacova tomografie (SPECT). (Banerjee et al., 2020)

V této diplomové praci jsme se zaméfili na porovnani strukturalnich

zobrazovacich metod, tedy CT a MRI.

4. 1 Vypocetni tomografie

Vypocetni tomografie je neinvazivni diagnosticka metoda, ktera byla objevena na
poCatku 70. let Godfreyem Newboldem Hounsfieldem. CT skenovani mélo tak
pozoruhodny vliv na |ékafskou praxi a diagnostiku, Zze se stalo nedilnou soucasti
komplexu zobrazovacich metod v moderni mediciné. (Toth, Hudak, 2013) Mezi hlavni
pokroky CT pfistroju patfi helikalni a spektralni akvizice, vy3Si kvalita obrazu a
moznost snizeni radiaéni davky zareni v téle pacienta. Vysledkem je, ze CT ma

vynikajici prostorové a Casové rozliSeni a schopnost zobrazit anatomické detaily

23



s nizkou nejednoznacnosti. Nejnové;jSi pokroky rozSifuji technologii tak, aby stale vice
zobrazovala i fyziologické informace. (Samei, Pelc et al., 2020)

Hlavni princip vypocCetni tomografie je stejné jako u klasického snimkovani
zalozen na méfeni zeslabeni paprsku rentgenového zareni, ktery prochazi objektem.
Rozdil je v tom, Ze u klasické skiagrafie prozafujeme cely objekt, ze kterého ziskavame
sumachni snimek, zatimco u CT zobrazujeme postupné jednotlivé fezy tkané, dokud
neziskame 2D ¢&i 3D obraz. Velikost fezU se pohybuje mezi 0,5 az 5 mm.

CT pristroj se sklada ze dvou ¢asti, a to z vySetfovaciho stolu, na kterém lezi
pacient a z kruhového prstence s otvorem uprostfed, tzv. gantry. V gantry se nachazi
rentgenka a sada detektor(. BEéhem vySetieni prochazi vySetfovaci stul i s pacientem
skrz otvor v gantry a rentgenka spolu s detektory se otaci po kruhovém obvodu kolem
pacienta. Zareni tak prochazi vSemi sméry a po priuchodu pacientem dopada na
detektory, kde je detekovano a pfeménéno na elektricky signal, ktery je nasledné
zpracovan pocitacem. V pocitaci je pak na zakladé zeslabeni rentgenového svazku a
pomoci matematického vypoctu urCena mira absorpce zareni, tzv. denzita. Denzita je
udavana v Hounsfieldovych jednotkach. Rozsah Hounsfieldovy stupnice je v rozmezi
od -1000 po +3096. Hodnota -1000 HU odpovida vzduchu, zatimco kladna hodnota
napf. 0 HU odpovida vodé a vice nez 100 HU kostem.

Obrovské mnozstvi dat, které CT pfinasi nelze pomoci pocCitae zobrazit a jasové
rozliSit, navic lidské oko dokaze rozpoznat pouze 60 odstini Sedi, takze je tfeba si
tkané s podobnou denzitou rozdélit do ,oken®, jako jsou napf. okna plicni,
mékkotkanova ¢i kostni, abychom se mohli zaméfit na vySetfovanou oblast a
rozpoznat rozdily. K lepSimu rozliSeni mezi jednotlivymi strukturami Ize dopomoci i
intravendzni aplikaci jodové kontrastni latky. Takovato latka zvySi denzitu ve
vySetfovanych tkanich a lépe nasyti a odli§i i rGzna patologicka loziska. Na CT
kontrastni vySetfeni je nutné pacienta pfedem pfipravit. Je tfeba, aby nemocny
alespon 3 hodiny prfed vySetfenim nejedl a pfijimal dostateCné mnozstvi tekutin, aby
nedoslo k vyraznému poSkozeni ledvin. Déle je nutné znat pacientovy alergie, renalni
funkce a ovéfit, zda netrpi i jinym vaznym onemocnénim. Pokud ma nemocny pozitivni
alergologickou anamnézu, je premedikovan a vySetfeni je kontrolovano
anesteziologem. U CT bficha €i panve, se jesté navic pred vlastnim vySetfenim popiji
per os KL po dobu nejméné 30 minut. Néktera vySetfeni Ize provést i nativné, tedy bez
aplikace KL. (Malikova, 2019; Hefman, 2014)
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Rutinni CT vySetfeni trva pfiblizné 5-15 minut. Na jeho pocatku jesté pred
vlastnim skenovanim je proveden topogram, také znam jako skaut nebo skenogram.
Je to planarni radiograficky snimek, podobny jako u klasického snimkovani, urCeny

k pfedepisovani rozsahu vysetfeni. (Hefman, 2014; Li et al., 2012)

4.1.1CT mozku

VypocCetni tomografie mozku je morfologicka metoda nezbytna k ziskani
pravdépodobné diagndézy a Ié€bé cévnich onemocnéni, traumatickych poranéni,
metabolickych poruch, neurodegenerativhich onemocnéni a nadort. DalSi nezbytné
informace o stavu mozku C&i patefe poskytuji angiografické metody a fyziologické CT
techniky.

Zobrazovani mozku pomoci moderniho CT, tedy multidetektorového CT ma
mnoho vyhod oproti starSim verzim CT pfistroju, v&etné vysSi rychlosti a vétsi
dostupnosti vySetfeni. Nicméné u vySetfeni mozku nemusi byt kvalita obrazu vzdy
optimalni kvali kostnim artefaktim. Proto je mozné vySetifeni provést postaru, tedy
sekvencénim zplsobem. U tohoto typu vysSetfeni je kolimace paprsku nastavena na 5
mm Vv suptratentorialni oblasti mozku a na 3 mm v zadni jamé. Gantry se sklani podle
supraorbitomeatalni ¢ary a vySetreni by mélo odpovidat oblasti od velkého tylniho
otvoru po vertex.

CT vySetfeni mozku Ize provést béhem nékolika sekund, ale obvykle je doba
skenovani pfiblizné 2 minuty kvali lepsi kvalité obrazu bez zvySeni davky zareni.
Celkova doba pro kazdého pacienta na vysSetfovné je tedy zfidka kratSi nez 15 minut,
a to kvuli umisténi pacienta a mozné aplikaci KL. Kontrastni latka se pouziva k lepSimu
zobrazeni hlavnich tepen Willisova okruhu. PFi rutinnim CT vySetfeni mozku je radiacni

zatéz pro pacienta okolo 1-2 mSv. (Vomacka, 2015; Larsson et al., 2018)

4.1.2 CT u demence

ZvySeny vyskyt neurodegenerativnich onemocnéni, zejména mirné kognitivni
poruchy a demence, vyzaduje renovaci sou¢asnych pokynu pro diagnostiku, a to, aby
CT vySetfeni bylo povazovano za vysetfeni prvni urovné. CT vySetfeni je pomérné
staromodni technika v oblasti neurozobrazovani, ale presto za urcitych okolnosti hraje
dllezitou roli, protoze je levnéjsi, dostupnéjsi a vyzaduje méné odbornych znalosti nez

zobrazovani magnetickou rezonanci. (Pasi et al., 2011)
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Role CT pfi odhalovani Ié€itelnych pri€in kognitivniho poklesu a sekundarnich
demenci

CT muize mit zvlastni roli pfi odhalovani nékterych méné béznych pfi€in
kognitivniho poklesu a sekundarnich demenci. Hlavnimi charakteristickymi pfiklady
jsou intrakranialni novotvary a |éze zabirajici prostor v mozku. Nékteré mozkoveé
nadory se mohou projevit poklesem kognitivnich funkci, ktery nasledné progreduje.
V tomto kontextu muize byt uzite€na kontrastni latka, ktera odhali neviditelné léze.
Navzdory skuteCnosti, ze CT dokaze detekovat pfi€iny kognitivniho poklesu pouze
v mensiné pfipadu, vrozmezi od 1,9 % do 10,4 %, nékteré z téchto stavl jsou
léCitelné, a proto by CT vySetfeni mélo byt prvni zobrazovaci metodu pfi diagnostice
demence.

Kognitivni zhorSeni mohou zpuUsobit i jiné intrakranialni léze. DalSim
charakteristickym pfikladem je subakutni nebo chronicky subduralni hematom, ktery
muze byt i bilateralni. Je velmi dalezité tyto Iéze odhalit, protoZze mohou byt chirurgicky
|éCeny a kognitivni zhorSeni muze byt reverzibilni.

Formou kognitivniho poklesu u starSich osob je kromé I1ézi i tlakovy hydrocefalus.
Jedna se o progresivni zvétSeni postrannich komor, které neni zpusobeno obstrukci
toku mozkomisniho moku. Opét je snadno rozpoznatelna na CT a v nékterych

pfipadech je pomoci chirurgické l1é€by kognitivni pokles obnoven. (Pasi et al., 2011)

Role CT u degenerativni demence

Ulohou CT vySetfeni u degenerativnich demenci, pfedevdim u Alzheimerovy
demence, je vyloucit pFiCiny kognitivniho poklesu, posoudit kortikalni atrofii a nastinit
moznou koexistenci cévniho onemocnéni. U nékterych pacientd se totiz vyskytuje
smeés vaskularnich a degenerativnich lézi, t€Z znamych jako smiSena demence.

Jednim z hlavnich neurozobrazovacich markerd na CT je atrofie medialniho
temporalniho laloku. Na rutinnim CT vySetfeni je vSak tuto atrofii obtizné zobrazit.
Pokud se v8ak pouzije vhodna orientaci CT skeneru, vytvofi se snimky, které umozni
vyhodnoceni této oblasti. Pro tento ucel je potfeba nastavit rovinu fezu 20° kaudalné
k orbitomeatalni linii ve 2 mm souvislych fezech pfes zadni jamu. Tento postup neni
tak ucinny jako vySetfeni MRI, ale je vhodny pro odliSeni pacientd s demenci od

pacientl s depresi. (Pasi et al., 2011)
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Role CT u vaskularni demence

Role CT vySetfeni u vaskularni demence je nejen detekovat pfitomnost cévnich
zmén, ale také urcit jejich zavaznost. Ve vétsiné pfipadu totiz pravé zavaznost cévnich
zmén rozhoduje o etiologické diagnoze a nikoli jejich pfitomnost. Napfiklad pfitomnost
zmén v bilé hmoté nestaCi ke konstatovani, Zze pacient trpi vaskularni demenci,
protoze tyto zmény jsou extrémné Casté a mizZeme je pozorovat i u zdravych jedincu.
Je tedy nutné se zaméfit spiSe na zavaznost lézi a jejich vztah k neurodegenerativnim
zménam.

Vaskularni demenci lze na CT rozpoznat diky pfitomnosti lakun v oblasti thalamu,
vnitiniho pouzdra a hlavy caudatu, mnohocetnych infarktid v kortikalni nebo
subkortikalni oblasti a diky zménam v bilé hmoté.

Casto velmi opomijenou zaleZitosti vaskularni demence je demence
hemoragicka, u které ma neurozobrazovani pomoci CT své nezastupitelné misto.
Intraparenchymalni krvaceni je zpusobeno dvéma hlavnimi pfi¢inami, a to bud”
hypertenznim onemocnénim malych cév v subkortikalni oblasti, anebo amyloidni
angiopatii umisténou lobarné a postihujici i kortex.

U pozdnich stadii vaskularni demence nam CT zobrazi pouze rezidualni
mozkové léze, které mohou byt podobné ischemickému posSkozeni. Pokud neni
anamnéza jasna nebo informativni, muze byt téZzké poskozeni odlisit. (Pasi et al.,
2011)

4. 1. 3Vyhody a nevyhody CT

Moderni CT ma mnoho vyhod oproti MRI, véetné nizSich nakladi jak na
zobrazovaci systém, tak na vySetfeni pacienta. Napfiklad rutinni CT vySetfeni mozku
ma trikrat nizSi naklady na provedeni nez vySetfeni mozku magnetickou rezonanci.
V porovnani s MRI je zna¢nou vyhodou CT pfistroju i jejich vysoka dostupnost, jelikoz
kognitivni poruchou &i demenci trpi znacné mnozstvi lidi, takze pocet pacientu, ktefi
mohou byt potencionalné vystaveni neurozobrazovani je vysoky. Mezi dalsi indikace
pro pouziti CT patfi nizky po€et pohybovych artefaktu diky rychlejSim ¢asum snimani
a menSi omezeni souvisejici s klaustrofobii a pfitomnosti feromagnetickych materiald
v téle, jako jsou kardiostimulatory, inzulinové pumpy, kochlearni implantaty a dalsi.

Nevyhody CT vySetfeni zahrnuji vystaveni pacienta ionizujicimu zareni a nizké
rozliSeni kontrast/Sum spolu s nizkym prostorovym rozliSenim, coz mize mit za

nasledek nizkou specificitu v diagnostice Alzheimerovy demence a onemocnéni
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malych cév spojenych s vaskularni demenci. Proto se CT vySetfeni pouziva hlavné
v pozdéjSich stadiich nemoci, kdy jsou na CT snimcich patrné rozsahlé kognitivni

zmény. (Holmes et al., 2020; Pasi et al., 2011)

4. 2 Magneticka rezonance

Magneticka rezonance je bézné pouzivana zobrazovaci technika nezbytna pro
pocatecni hodnoceni pacientl s klinickym podezifenim na poruchy mozku €i patefe.
(Larsson et al., 2018) Jedna se, stejné jako u CT, o tomografickou metodu, pfi které
zobrazujeme jednotlivé struktury téla po tzv. fezech. (Malikova, 2019)

Zaklady MRI byly stanoveny v roce 1940, kdy Felix Bloch navrhl, Ze atomova
jadra maji vlastnosti, které jim umozniuji chovat se jako malé magnety. Pfedpokladal,
Ze nabita Castice rotujici kolem své osy bude mit magnetické pole neboli magneticky
dipolovy moment, a publikoval svou teorii v roce 1946. Tato teorie byla experimentalné
ovéfena, nicméné az na konci 70. let mohla byt klinicky aplikovana. V roce 1977 byl
pofizen prvni snimek lidského dobrovolnika, ktery vyzZadoval vice nez 4 hodiny
skenovani.

NaSe téla jsou vyrobena z 80 % vody a kazdy atom vodiku v molekule vody ma

jadro s jednim protonem, pfiCemz proton je elektricky nabity a otaci se kolem své

Vv s

v s

nejhojnéjSim prvkem v téle. Je to také prvek s nejvysSim gyromagnetickym pomérem,
ktery je dan jako pomér jeho magnetického dipolového momentu k jeho momentu
hybnosti. To znamena, ze vodik vykazuje velmi silné magnetické ucinky, coz nabizi v
MRI zna¢nou vyhodu.

Zakladni princip MRI je zaloZen na uspofadani magnetickych momentt atom
vodiku umisténych v silném magnetickém poli po aplikaci radiofrekvenéniho pulzu.
Jadra atomU vodiku jsou za normalnich okolnosti nahodné orientovana a poskytuji
magnetizaci rovnou nule. Kdyz je v8ak rozpohybujeme a viozime do magnetického
pole, jadra se sefadi a vznikne podélna magnetizace. Nicméné podélnou magnetizaci
nelze pfimo zmeéfit, a tak pomoci radiofrekvenéniho pulzu pfepneme magnetizaci na
pficnou. Tyto RF pulzy musi byt zachyceny, aby se vytvofil obraz, a toho je dosazeno
pomoci civky pfijimace, ktera je umisténa na povrchu pacientova téla.

Po radiofrekven¢nim pulzu protony uvolfuji svou pfebyte¢nou energii, Caste¢né
jako RF viny a vraci se zpét do svych plvodnich stavll s nahodnym uspofadanim.

Tento proces navratu k rovnovaze, se nazyva relaxace. Existuji 2 hlavni typy
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relaxacnich procesU, a to podélna a pfi¢na relaxace. Podélna relaxace, znama také
jako T1, je doba potfebna k tomu, aby tkan ziskala zpét alespon 63 % své pavodni
podélné magnetizace. Obvykle nastava v fadu sekund. Pfi¢na relaxace, znama také
jako T2, oznacuje dobu potfebnou pro ziskani 63 % pulvodni excitované pficné
magnetizace, coz obvykle trva desitky az stovky milisekund. Kazdy typ tkdné ma rizné
charakteristické rychlosti T1 a T2 €asU, které jsou ovlivnény povahou tkané. Napfiklad
latky, které se pohybuji rychle nebo jejichz molekuly jsou dale od sebe, prfenaseji
energii zpét méné efektivné, a proto budou mit delSi ¢as T1. Obecné plati, Ze pevné
latky, jako je kost, maji kratké T1 Casy kvdli t€snému baleni molekul, zatimco volné se
pohybujici tekutiny, jako je synovialni tekutina, maji podstatné delSi ¢as T1. V pfipadé
T2 Casu se rychlost rozpadu zvySuje pfi pfeméné plynnych vzorkd na pevné latky. V
plynnych fazich se molekuly mohou pohybovat extrémné rychle, bez mnoha kolizi, coz
ma za nasledek, Ze jadra zazivaji prumérné magnetické pole a rychlost rozpadu T2 je
tedy delSi. Dalsim neméné dulezitym typem relaxacnich procesu je proton denzitni
¢as. Ten urCuje kvalitu obrazu na zakladé mnozstvi protont atomu vodiku obsazenych
v tkanich.

Ke zméné relaxacnich vlastnosti mohou byt v MRI pouzity i kontrastni latky.
Nejbézneéjsi z nich je kontrastni latka na bazi gadolinia, ktera zkracuje dobru relaxace
T1 a T2. Po intravendzni injekci se gadolinium hromadi v oblastech zanétu a
v nadorech. Pouziti kontrastni latky vS8ak muaze byt jednak velmi nakladné a také
mohou mit vedlejSi u€inky, takze je nutné zvazit jejich pouziti a diagnosticky pfinos
musi pfesahovat riziko.

Zakladem pro vytvofeni MR obrazl jsou dva typy sekvenci. Prvni z nich je spin-
echo sekvence, ktera se sklada z 90° a 180° pulzu. 90° pulz otaéi podélnou
magnetizaci do pficné. Jakmile zanikne podélna magnetizace a existuje
jen magnetizace pfi¢na, vysleme dalSi RF pulz, ktery vychyli protony o 180°. Poté jsou
protony postaveny antiparalelné a pfi¢na magnetizace se rozpada. V druhém pfipadé
se jedna o gradient-echo sekvenci. Jeji zobrazovani je zaloZzeno na jediném RF pulsu,
obvykle menSim nez 90° a tato sekvence mlze byt opakovana nepretrzité.

Mimo zakladni sekvence existuji i specialni, které potlacuji signal nékterych
struktur, jako jsou napf. voda a tuk. Pro potlaceni signalu vody neboli likvoru,
pouzivame tzv. FLAIR sekvenci, jinak znamou také jako Fluid Attenuated Inversion
Recovery. FLAIR sekvence je dilezita pfi diagnostice roztrousené mozkomisni

sklerézy. Ziskavame ji z T2 obraz(, na kterych mohou byt kvili hypersignalité likvoru
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zastinény neuropatologické léze. Na T2 lze odstranit i signal tuku, a to pomoci tzv.
STIR sekvence, Short Tau Inversion Recovery, ktera je zasadni pfi vySetfeni patere Ci
kloubu. (Vomacka, 2015; Vassiliou et al., 2018; McMahon et al., 2011)

4.2.1 MR u demence

Kazdé neurodegenerativni onemocnéni, vCetné demence, ma zalibu ve
specifickych mozkovych systémech, pfiCemz kazdé je spojeno se ztratou tkané
v ur€itych oblastech. (Tartaglia et al., 2011) U demence vyvoj neuropatologickych
zmén zacina v entorhinalni kufe v medialnim temporalnim laloku, ktera hraje dulezitou
roli pfi vytvareni nové paméti diky svému spojeni s hipokampem. Nasledné zapojeni
hipokampu ma za nasledek epizodickou ztratu paméti a jak onemocnéni postupuje k
neokortexu, ovliviiuje poznani, jazyk, pozornost a vykonnou funkci, coz ovliviiuje
¢innosti kazdodenniho Zivota. (Narayanan et al., 2016)

Zobrazovani magnetickou rezonanci umoznuje identifikovat strukturalni
abnormality mozku v Sedé i bilé hmoté a pomaha urcit dalSi pficiny kognitivniho
poklesu, jako je pfitomnost nadoru nebo hydrocefalu.

U standartniho MR mozku se pouzivaji zakladni sekvence, a to Tl a T2
s vysokym rozliSenim, popfipadé i FLAIR na zeslabeni tekutiny. T1 sekvence je
upfednostiiovanou modalitou pro vySetfeni ztraty objemu Sedé hmoty, obvykle
indikované jako atrofie, coZ je spolecny rys neurodegenerativni demence. Sekvence
T2 a FLAIR jsou stézZejni pro vySetfeni bilé hmoty a lézi, které jsou charakterizovany
edémem a ischemii. Proto jsou zvlasté uziteCné pfi detekci poSkozeni cév, vCetné
pfiznakli onemocnéni malych cév, jako jsou hyperintenzity bilé hmoty a infarkty
vyskytujici se u vaskularni demence nebo jiné abnormality bilé hmoty typické pro

vzacneé syndromy demence. (Bonifacio et al., 2016)

4. 2. 2 Strukturalni zobrazovani mozku

Strukturalni neurozobrazovani mozku se doporucuje u vSech pacientd
vySetfovanych na demenci, s vyjimkou téch, jejichZ demence je jiz velmi pokrocila.
Identifikujeme tak nejen nedegenerativni patologie, jako jsou mozkové léze, ale i
rozsah a charakteristiky vaskularnich zmén, stejné jako pfitomnost mozkové atrofie Ci

signalni zmény bilé hmoty. (Bayer et al., 2018)
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DalSi ulohou pro strukturalni MRI je pfispét k diagnostice Alzheimerovy choroby,
protozZe ji dokaze detekovat jiz v pocate¢nim stadiu a odlisit od jinych typu demence.
(Park et al., 2016)

Mozkové léze
Primarnim bodem strukturalniho zobrazovani by mélo byt vylouCeni mozkoveé
léze, jako jsou nador, napf. meningiom Ci gliom, subduralni hematom, arteriovenozni

malformace a hydrocefalus. (Harper et al., 2014)

Mozkova atrofie

Atrofie je hlavnim zobrazovacim nalezem u neurodegenerativnich demenci. |
kdyz detekce atrofie neni sama o sobé vzdy 100 % spolehliva, muze poskytnout
dulezité informace o zakladni patologii a genetickém zakladu onemocnéni.

Typickym zobrazovacim jevem je globalni atrofie mozku s &asnou atrofii
medialnich temporalnich lalokd (MTA), v€etné hipokampu. Pfitomnost MTA muze
odlisit AD od fyziologického starnuti s citlivosti a specificitou kolem 80-85 %. Atrofie
medialniho temporalniho laloku dokaze prfedpovédét, u kterych jedincu se vyvine AD
ze stavu mirné kognitivni poruchy s citlivosti a specificitou 73-81 %. (Ahmed et al.,
2014) Za dalSi dllezité zobrazovaci markery neurodegenerace, které pomahaji zuzit
diferencialni diagnézu u pacientd s kognitivnim poklesem jsou povazovany globalni
kortikalni atrofie a zadni kortikalni atrofie. Globalni kortikalni atrofie ni¢i mozkovou
tkan. U AD dochazi k nahromadéni amyloidnich plakl a neurofibrilarnich klubek, coz
vyvolava ztratu nervovych a synaptickych bunék. Vyskytuje se nejprve v hipokampu
odkud dale sméfuje do pfidruzené entorhinalni kdry, a nakonec az do tfinacti zbylych
¢asti mozku. Zadni kortikalni atrofie zplsobuje neuropatologie v parietalni a okcipitalni
kGre. (Park et al., 2016; Harper et al., 2014) Tato progresivni atrofie dokaze spolu
demence, jako je napf. FTD.

Atrofii I1ze posoudit pomoci jednoduchych vizualnich hodnoticich stupnic. Mira
atrofie celého mozku je citlivym markerem urcujici progresi neurodegenerace. MRI je
nejpouzivanéjsi vysetfovaci metoda pro vyslednou diagnostiku demence, protoze

poskytuje vynikajici Sedobily kontrast bez radiacni expozice. (Ahmed et al., 2014)
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Zména signalu bilé hmoty

Intenzita signalu v ramci jednoho typu tkané by méla byt na MRI pfimérené
rovnomeérna. Pfitomnost oblasti s hyperintenzitou nebo hypointezitou obvykle odrazi
patologii. (Harper et al., 2014)

V souvislosti s podezifenim na demenci mluvime o tzv. hyperintenzité bilé hmoty.
Pozorujeme ji na magnetické rezonanci mozku u starsich lidi, obvykle na T2 a FLAIR
obrazech.

ZpocCatku byla WMH povazovana za primarni patologii ischemické vaskularni
demence spojené s onemocnénim mozkovych malych cév. Nicméné béhem
poslednich tfi desetileti probéhly vyzkumy, které dokazaly, Ze pfitomnost a rozsah
hyperintenzivnich signall bilé hmoty Uzce souvisi s kognitivni poruchou a
neurodegenerativni demenci. Dokonce i u AD, o které se pfedpoklada, ze je primarné
zpusobena amyloidem, muze mit vaskularni patologie, jako je onemocnéni malych
cév, vetsi vyznam nez samotny amyloid. Toto zjisténi poukazuje na fakt, Ze mezi
vaskularnimi a neurodegenerativnimi kognitivnimi poruchami je souvislost, a Ze maji

podobné histopatologické vlastnosti. (Prins et al., 2015; Park et al., 2016)
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5 LECBA

Demence, predevsSim Alzheimerova demence, je stale Castéjsi kvdli starnuti
svétové populace. Neurodegenerace napada subkortikalni oblast mozku, ktera souvisi
se ztratou neuronl a zpUsobuje deficit neurotransmitert acetylcholinu, serotoninu a
norepinefrinu, coz pfispiva k progresivnimu poskozeni vyssich funkci.

V soucasné dobé jsou k dispozici dva symptomatické léCebné pfistupy. Prvnim
z nich je aplikace inhibitort acetylcholinesterazy, které maiji za cil zlepSit kortikalni
koncentraci acetylcholinu v bazalnich gangliich. Druhym typem je symptomaticky
ucinek memantinu, ktery se zaméfuje na nadmeérné uvolfiovani glutamatu, ke kterému
dochazi v dasledku ztraty kortikalniho neuronu, a ktery napada neurony svymi
toxickymi ucinky. Klinické pfinosy téchto Iéku se tykaji spiSe pozdéjSich stadii nemoci,
nikoli jejich prodromalnich stavd.

Nové léky jsou stale vyvijeny a kombinace modifikujici a symptomatické IéCby
muUze byt v budoucnu uc€innym prostfedkem u jedincd s mirnou kognitivni poruchou.
Vyzkum vyvoje |éCiv se posledni dobou zabyva amyloidni kaskadou, konkrétné
amyloidem-3, coz naznacCuje, Ze amyloid-B bude patfit mezi hlavni patofyziologické
znaky kognitivniho zhor$eni a demence. Mezi rlznymi pfistupy zaméfenymi na
amyloid-B je imunoterapie, zejména pasivni imunizace monoklonalnimu protilatkami,
nejlépe rozvinutou strategii. Zkoumaji se i dalSi strategie, nicméné zadna nebyla
doposud klinicky aplikovana.

Kromé amyloidu- je dulezitym cilem modifikace onemocnéni protein tau. Prvni
pokusy o jeho ovlivnéni do znacné miry selhaly, ale nékteré jsou v souCasné dobé
pfehodnocovany. Princip imunoterapie proti tau je podobné zaméfeny jako u amyloidu-

B. Nicméné ucinnost téchto strategii se teprve ukaze. (Perneczky, 2019)
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6 METODIKA VYZKUMU

6. 1 Vyzkumné cile a hypotézy
Vyzkumné cile

Cilem vyzkumu bylo nalézt znaky na vypocetni tomografii a magnetické
rezonanci mozku, které by pomohly odliSit pacienty s mirnou kognitivni poruchou

anebo demenci od zdravé populace.

Specifické cile:

1. U pacientd s Alzheimerovou demenci a mirnou kognitivni poruchou popsat a
vyhodnotit znaky mozkové atrofie a signalni zmény z obrazl vypocetni
tomografie a magnetické rezonance mozku.

2. Najit korelace mezi sledovanymi znaky ziskanymi z obrazi vypocetni

tomografie a magnetické rezonance mozku.

Hypotézy
Hypotéza 1: Pacienti s mirnou kognitivni poruchou maji vyraznéjsi atrofické
anebo signalni zmény na CT anebo MR mozku nez pacienti z kontrolni skupiny.
Hypotéza 2: Pacienti s Alzheimerovou demenci maji vyraznéjsi atrofické anebo
signalni zmény na CT anebo MR mozku nez pacienti z kontrolni skupiny.
Hypotéza 3: Pacienti s Alzheimerovou demenci maji vyraznéjsi atrofické anebo
signalni zmény na CT anebo MR mozku nez pacienti s mirnou kognitivni poruchou.
Hypotéza 4: Mezi sledovanymi znaky na vypocetni tomografii a magnetické

rezonanci existuje korelace.

6. 2 Charakteristika souboru

Do vyzkumného souboru bylo zafazeno celkem 45 subjektl, u kterych
byl proveden kognitivni test. Na zakladé kognitivniho testu byli rovhomérné rozdéleni
do tfi skupin. V kazdé ze tfi skupin bylo 15 subjektd — 15 zdravych subjektl
s normalnim nalezem v kognitivnim testu, 15 pacientd s mirnou kognitivni poruchou a

15 pacientd s demenci.
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V prvni (kontrolni) skupiné, s hodnotou MMSE ¢&i MoCA 28-30, bylo ziskano 17
vySetfeni z vypocetni tomografie anebo magnetické rezonance mozku. U dvou
pacientd bylo vySetfeni provedeno ob&ma zobrazovacimi metodami. Zeny tvofily 53,33
% (celkem 8) a muzi tvofili 46,67 % (celkem 7). Vékovy rozptyl kontrolni skupiny se
pohyboval od 45 do 87 let s vékovym primérem 69,07 let.

Druhou skupinu tvofili pacienti s mirnou kognitivni poruchou, u kterych se
hodnota kognitivniho testu pohybovala od 25 do 27. V této skupiné bylo ziskané 18
vySetfeni z vypoCetni tomografie €i magnetické rezonance mozku, pfiCemz tfi pacienti
méli vySetfeni ob&. Zeny v této skupiné tvofily vétsi éast, a to 66,67 % (celkem 10),
zatimco muzl bylo 33,33 % (celkem 5). Vékové rozmezi u pacientu s mirnou kognitivni
poruchou bylo 62 az 82 let s vékovym primérem 72,53 let.

A do posledni skupiny byli zafazeni pacienti s pravdépodobnou Alzheimerovou
demenci, u nichz hodnota kognitivniho testu byla nizsi nez 25. Bylo ziskano celkem
17 vySetfeni z vypocetni tomografie a magnetické rezonance mozku, u dvou pacientd
byly provedeny obé zobrazovaci metody. VSichni byli ve v&€ku od 55 do 91 let
s vékovym primeérem 74,56 let, z toho 60 % (celkem 9) byly Zeny a 40 % (celkem 6)
byli muzi. Viz tabulka 2.

6. 3 Metoda sbéru dat

Tato diplomova prace je kvantitativnim typem vyzkumu zalozenym na
retrospektivni analyze dat. Data byla Cerpana z juniorského grantu Univerzity
Palackého v Olomouci se souhlasem vedouciho grantového projektu — viz pfiloha ¢&.1.

Do juniorského grantu byli zafazeni pacienti s podezienim na onemocnéni
krénich tepen a s provedenym kognitivnim testem. VyluCujicim kritériem byla jina
onemocnéni. Vysetfeni pacientl probihalo v letech 2011-2021 pomoci zobrazovacich
metod, a to vypocetni tomografie a magnetické rezonance. Klinické vySetfeni mozku
podstupovali pacienti ve Fakultni nemocnici Ostrava (40 pacientd) a Fakultni
nemocnici Olomouc (5 pacientq).

VSechna CT vySetieni byla provedena podle mistnich radiologickych protokol(
Fakultnich nemocnic, za pomoci pfistroji od firmy Somatom a GE Medical. V post-
processingu byly parametry v§ech CT obrazl prfeformatovany na 5 mm fezy v axialni
roviné (rovnobéZnou s rovinou orbitomeatalni), 3 mm Ffezy v koronalni roviné
(rovnobéznou s osou mozkového kmene) a 3 mm Fezy v sagitalni roviné. Snimky byly

pofizeny v rezimu spiralového skenovani s rozestupem pixeld 0,43 x 0,43 a byla
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pouzita automaticka kontrola expozice. VSechny obrazky byly zobrazeny se stfedovym
oknem 40 HU a Sifkou okna 80 HU.

VSechny snimky z MRI byly pofizeny na 1,5 T magnetickych rezonanci dle
magnetickych standard( radiologickych pracovist. Pro hodnoceni byly pouzity
zakladni sekvence, a to T1 vazena sekvence v axialni, koronalni a sagitalni rovine,
ktera byla uziteCna k posouzeni strukturalnich zmén a T2 vazena nebo T2 FLAIR
sekvence v axialni roviné slouzici k detekci patologickych zmén, pfedevSim zmén bilé

hmoty. Sitka Fezu na axialnich snimcich byla 5 mm a na koronalnich 4 mm.

6. 4 Realizace vyzkumu

Potfebna data pacientl ze zdravotnické dokumentace byla zapsana do tabulky v
programu Microsoft Office Excel. Vzhledem k dohledanym ¢&lankim a literatufe byl
v programu sestaven i protokol pro hodnoceni neuropatologickych znakl demence.
Parametry protokolu byly konzultovany s erudovanym doktorandem a nasledné
schvaleny zkuSenym neuroradiologem, ktery b&éhem vyzkumu dohliZzel na spravnost
méreni.

Jednotlivé znaky demence, jako je mozkova atrofie a léze v bilé hmoté, byly
vyhodnoceny autorem této prace v programu RadiAnt DICOM Viewer pomoci
vizualnich hodnoticich stupnic a Evansova indexu. Pro zajisténi konzistence
hodnoceni byla data tfikrat prfekontrolovana dle referenénich obrazkd danych pro
kazdou stupnici a primérna hodnota byla zaznamenana do protokolu. Aby nemohlo
dojit ke zkresleni vysledku byly hodnotiteli klinické charakteristiky jednotlivych pacientu
sdéleny az po vyhodnoceni vSech znaku.

Postup méfeni a vyhodnocovani ze snimkl z CT a MR probihal u vSech pacient

i kontrolni skupiny stejné.

Atrofie medialniho temporalniho laloku (MTA)

Hodnotici stupnici pro vizualni hodnoceni medialni temporalni atrofie vyvinula
vyzkumna skupina Philipa Scheltense v Amsterdamu v roce 1992. Tato stupnice byla
pouzita ve velkém pocCtu studii a je také zahrnuta do vyzkumnych kritérii pro
diagnostiku Alzheimerovy choroby a mirné kognitivni poruchy. VySka hipokampu,
stejné jako Sitka temporalnich rohd a cévnaté trhliny jsou hodnoceny na
standardizovanych koronalnich obrazech. Hodnoceni se provadi pomoci pétibodové
stupnice 0-4, kde MTA 0 a MTA 1 jsou povazovany za normalni. V MTA 0 je vysSka
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hipokampu, Sifka cévnaté trhliny a temporalniho rohu normaini, zatimco v MTA 1 se
Sifka cévnaté trhliny mirné zvySuje. MTA 2—4 pfedstavuji zvySujici se stupné atrofie.
MTA 2 ma zvétSenou Sifku cévnaté trhliny a temporalniho rohu a mirné snizenou vysku
hipokampu. Patologicka byva u pacientll mladSich 70 let. U MTA 3 je Sifka cévnaté
trhliny a temporalniho rohu vyrazné zvétSena, zatimco vyska hipokampu je snizena.
Jako patologicka je povazovana u pacientll mladSich 80 let. MTA 4 predstavuje
zavazneé zvyseni Sifky cévnaté trhliny a temporalniho rohu a vyrazné snizenou vysku
hipokampu. Bez ohledu na vék pacienta musi byt vzdy vnimana jako patologicka.

Stupnice MTA byla pavodné vyvinuta pro hodnoceni MR snimkd, ale v sou¢asné dobé

se pouziva i u CT skenl. (Wahlund et al., 2017)

.\ 'A - o— “ 4
Obrazek 1 Priklady obrazku z 5bodové stupnice MTA podle Scheltense. Vlevo vidime koronalni fez

mozku na CT a vpravo na MR. Kazda strana byla hodnocena samostatné a bylo udéleno celkové skére.
MTA 0 = zadna atrofie, MTA 1 = mirné rozSifeni cévnaté trhliny, MTA 2 = mirné rozsifeni cévnaté trhliny
a temporalnich roht a mirny pokles vysky hipokampu, MTA 3 = zavazné rozsifeni cévni stérbiny, stfedni
rozSifeni temporalnich roha a stfedni snizeni vySky hipokampu a MTA 4 = zavazné rozsifeni stérbiny a
temporalnich roh( a zavazné snizeni vysky hipokampu.

Zdroj: WAHLUND, Lars-Olof, Eric WESTMAN, Danielle VAN WESTEN, Anders WALLIN, Sara SHAMS,
Lena CAVALLIN a Elna-Marie LARSSON, 2017. Imaging biomarkers of dementia: recommended visual
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rating scales with teaching cases. Insights into Imaging. 8(1), 79-90. ISSN 1869-4101. Dostupné z:
doi:10.1007/s13244-016-0521-6

Pfeklad a uprava: Katefina Domesova

Kortikalni atrofie (GCA)

Globalni stupnice kortikalni atrofie byla poprvé vyvinuta Pasquierem et al. v roce
1996 za ucelem posouzeni mozkové atrofie u pacientl s demenci po mrtvici. Stupnice
byla nasledné dale zdokonalena a upravena tak, aby umozrnovala rychlejSi hodnoceni
u demence.

Vizualni hodnoceni kortikalni atrofie odrazi nejen stupern celkové kortikalni
atrofie, ale také stupen lobarni a regionalni atrofie. To ma zvlastni vyznam, protoze
atypickeé formy AD jsou rozpoznany spiSe u Celni nebo zadni atrofie nez u temporalni

Kortikalni atrofii sledujeme na axialnich fezech v mozkové kufe. Pomoci
Ctyfbodové stupnice GCA 0-3 Ize posoudit rozSifeni sulcl (zafezu) a objemové ztraty
gyrQ (zavitd). Normalni sulci maji stupefi GCA roven 0. Mirné rozSifeni sulcu se
klasifikuje jako GCA 1. Nicméné hodnota 0—1 je povazovana za normaini starnuti,
protoze GCA se s vékem zvysSuje. Gyralni objemova ztrata je kategorizovana jako
GCA 2. Za vyrazné rozsifeni sulcl s tézkou ztratou objemu, tzv. atrofie Cepele noze,
je oznaceno GCA 3. Hodnota GCA 2-3 je povazovana za patologickou, tedy téZkou
atrofii, bez ohledu na vék.

Stupnice kortikalni atrofie byla plvodné klasifikovana pomoci MRI. Av§ak béhem
poslednich par let doslo k vyznamnému pokroku a CT bylo zafazeno do diagnostiky,

protoZe existuje shoda mezi MRl a CT. (Wahlund et al., 2017; Hakansson et al., 2019)

Obrazek 2 Globalni stupnice kortikalni atrofie. GCA 0 = Zzadna atrofie v parietalnim laloku, GCA 1 =
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urcité otevreni sulc, GCA 2 = snizeny objem gyr a dalsi rozSifeni sulci, GCA 3 = vyrazné snizeni
objemu v levém parietalnim laloku.

Zdroj: VERNOOIJ, Meike W. a Mark A. VAN BUCHEM, 2020. Neuroimaging in Dementia. Diseases of
the Brain, Head and Neck, Spine 2020-2023. Cham: Springer International Publishing, 2020-02-
15, 11(6), 131-142. IDKD Springer Series. ISBN 978-3-030-38489-0. Dostupné z: doi:10.1007/978-3-
030-38490-6_11

Pfeklad a uprava: Katefina Domesova

Zadni kortikalni atrofie (PCA)

Koedamova stupnice byla vyvinuta v roce 2011, aby umoznila snadné vizualni
hodnoceni zadni atrofie, tedy atrofie parietalniho laloku v€etné precuneus, ktery mize
byt rysem Alzheimerovy choroby. Bylo navrzeno, Zze zadni atrofie ma zvlastni vyznam
u pacientl s mirnou kognitivni poruchou &i ¢asnou Alzheimerovou chorobou. Vizualni
hodnoceni se provadi ve vSech tfech rovinach, tedy v axialni, sagitalni a koronalni, se
zameérenim na parietalni kdru, precuneus a parieto-okcipitalni sulcus. Stupnice nabyva
¢tyfbodovych hodnot mezi Cisly 0-3, kdy 0 znamena Zadnou atrofii, 1 odpovida
mirnému rozsifeni zadniho a parieto-okcipitalniho sulcu bez zjevné ztraty objemu gyru,
u hodnoty 2 je podstatné rozSifeni sulct a objemova ztrata gyru a 3 znazorriuje atrofii
v konec¢ném stadiu s extrémné rozSifenymi sulcy. (Wahlund et al., 2017,
Vanhoenacker et al., 2017)
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Obrazek 3 Koedamova stupnice (PCA) pro zadni kortikalni atrofii v sagitalnich, axialnich a koronalnich
obrazech. A odpovida hodnoté 0 = zadna atrofie, B odpovida hodnoté 1 = minimalni atrofie, C odpovida
hodnoté 2 = stfedné zavazna atrofie a D odpovida hodnoté 3 = téZka atrofie.

Zkratky: PAR = parietalni lalok, PCS = zadni cingularni sulcus, POS = parieto-okcipitalni sulcus, PRE =
precuneus.

Zdroj: LEHMANN, Manja, Esther L.G.E. KOEDAM, Josephine BARNES, et al., 2012. Posterior cerebral
atrophy in the absence of medial temporal lobe atrophy in pathologically-confirmed Alzheimer's
disease. Neurobiology of Aging. 33(3), 627.e1-627.e12. ISSN 01974580. Dostupné z:
doi:10.1016/j.neurobiolaging.2011.04.003

Pfeklad a uprava: Katefina Domesova
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Zmény bilé hmoty

Fazekasova stupnice byla poprvé zkonstruovana vroce 1987 za ucelem
standardizace vizualniho hodnoceni zmén bilé hmoty pozorovanych na MRI. Stupnice
byla pouzita ve velkém poctu publikaci o zménach bilé hmoty a je zde zahrnuta pro
svou jednoduchost a pouzitelnost na CT a MRI, a proto doporuCujeme jeji pouZziti
v klinickém hodnoceni demence.

Fazekasovu cCtyfbodovou stupnici hodnotime na axialnich obrazech. Pasy,
Cepice a hyperintenzita bilé hmoty kolem komor jsou povaZovany za normaini nalez
v mozku. Stupen 0 nema zadné nebo pouze pfilezitostné zmeény bilé hmoty. Stupen 1
ma mnohonasobné zmeény bilé hmoty, které lze pozorovat ve vSech vékovych
kategoriich a jsou Casté u pacientl starSich 65 let. Pfitomnost malého poctu takovych
zmén obvykle postrada klinicky vyznam. Stupefi 2 znamena pocinajici soutok nebo
pfemosténi zmén bilé hmoty. Je povaZovan za patologicky u pacientd mladSich
priblizné 70 let. Stupen 3 je povazovan vzdy za patologicky, protoze obsahuje zmény
soutokoveé bilé hmoty. (Wahlund et al., 2017)
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Obrazek 4 Klasifikace zmén bilé hmoty na zakladé Fazekasovy stupnice. A = Fazekas 1 (mirny), B =

Fazekas 2 (stfedni) a C = Fazekas 3 (t&€zky).
Zdroj: HOOPER, Destiny, Tarig NISAR, David MCCANE, et al., 2017. Severe Cerebral Small Vessel
Disease Burden Is Associated With Poor Outcomes After Endovascular Thrombectomy in Acute

Ischemic Stroke With Large Vessel Occlusion. Cureus. 1(1), 22-35. ISSN 2168-8184. Dostupné z:
doi:10.7759/cureus.13122

Preklad a uprava: Katefina Domesova
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Evansuv index (El)

Evansuv index byl piivodné zaloZzen na encefalografickych méfenich u détskych
pacientu. V roce 1987 Sherman et al. uvedli, Ze El je u dospélych mensi nez 0,3 a Ze
by index mohl byt objektivnim a citlivym méfitkem neuropatologickych zmén spojenych
s atrofii mozku u mirné kognitivni poruchy a Alzheimerovy choroby, a tak byl index
upraven pro axialni CT a MR mozku. (Brix et al., 2017)

Evansuv index je navrzen jako marker komorového objemu. Poskytuje odhad
velikosti bocnich komor a nepfimy odhad centralni atrofie. Vysledkem je pomér mezi
Sitkou prednich rohl bo¢nich komor s nejsirSim vnitfnim priameérem lebky. Hodnota El

20,3 je povazovana za patologickou. (Hakansson et al., 2019)

Obrazek 5 Evanslv index. Maximalni Sitka ¢elnich roh(i délena nejvétSim vnitfnim primérem lebky ve

stejném fezu — El = A/B.
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Zdroj: BRIX, Maiken K., Eric WESTMAN, Andrew SIMMONS, et al., 2017. The Evans’ Index revisited:
New cut-off levels for use in radiological assessment of ventricular enlargement in the elderly: New cut-
off levels for use in radiological assessment of ventricular enlargement in the elderly. European Journal
of Radiology. 95(7), 28-32. ISSN 0720048X. Dostupné z: doi:10.1016/j.ejrad.2017.07.013

Pfeklad a uprava: Katefina Domesova

6. 5 Statistické zpracovani

Odhad minimalni velikosti vzorku byl vypocéten pro odhaleni signifikantniho
rozdilu 20 % v hodnoceném znaku na CT anebo MR mozku mezi zdravymi subjekty a
pacienty s mirnym kognitivnim deficitem, resp. demenci pfi hladiné vyznamnosti alfa=5
% a se silou beta=80 %. Statistické vypocty urcily, Ze nutna minimalni velikost vzorku
je 15 pacientl v kazdé skupiné.

Normalita rozloZzeni dat byla testovana pomoci Shapir-Wilkova testu.
Demografické udaje jsou vyjadieny jako primér a smérodatna odchylka nebo jako
Ciselna hodnota a procento. Pro statistické zhodnoceni rozdilu mezi naméfenymi
znaky byl pouzit parovy Studentlv t-test. Korelace mezi nalezy na CT a MR mozku
byly hodnoceny pomoci Pearsonova korelacniho koeficientu. VSechny statistické testy
byly provedeny na hladiné vyznamnosti p <0,05. Pro veSkeré zpracovani dat byl pouzit
statisticky software IBM SPSS Statistics 22 (SPSS, Chicago, IL, USA).
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7 VYSLEDKY VYZKUMU

7. 1 Demograficka a klinicka data

Z juniorského grantu Univerzity Palackého v Olomouci bylo vybrano celkem 45
subjektd s provedenym kognitivnim testem. Na zakladé bodového ohodnoceni
v kognitivnim testu byly subjekty rozdéleny do tfi skupin po patnacti osobach, kde prvni
skupina pfedstavovala kontrolni soubor, druha skupina obsahovala pacienty s mirnou
kognitivni poruchou a do tfeti skupiny byli zafazeni pacienti s Alzheimerovou demenci.

Tabulka 2 obsahuje souhrn klinickych a demografickych dat vSech tfi skupin.

Tabulka 2 Popis klinickych a demografickych dat

Kontrolni skupina

C. pacienta| Vé&k |Pohlavi | MMSE/MoCA Data kontrolni skupiny
1. 60 1 28 MMSE/MoCA | pramér 29
2. 74 0 28 median 29
3. 66 0 28 IQR 28,0-30,0
4. 64 1 28 pohlavi  |Zeny:Muzi 8:7
5. 79 1 29 vék prumeér 70,64
6. 59 0 29 rozsah 45-87
7. 72 0 30 SD 7,99
8. 87 0 28
9. 63 0 30
10. 45 1 29
11. 81 1 30
12. 68 1 30
13. 64 0 30
14. 78 1 29
15. 76 1 29

Pacienti s MCI

C. pacienta| Vé&k |Pohlavi | MMSE/MoCA Data pacientii s MCI
1. 70 1 25 MMSE/MoCA | prumér 26,53
2. 69 1 27 median 27
3. 64 1 27 IQR 26,5-27,0
4. 72 1 26 pohlavi |Zeny:Muzi| 10:5
5. 62 1 27 vék pramer 72,53
6. 70 1 27 rozsah 62-82
7. 78 1 27 SD 5,07
8. 72 1 27
9. 77 0 27
10. 69/72 0 27
11. 82 0 27
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12. 77 1 27
13. 77 1 27
14. 74 0 25
15. 7177 0 25

Pacienti s AD

C. pacienta| Vé&k |Pohlavi | MMSE/MoCA Data pacienti s AD
1. 77 1 17 MMSE/MoCA | pramér 18,27
2. 75 1 15 median 19
3. 77 0 17 IQR 19,0-21,5
4. 78 0 16 pohlavi |Zeny:Muzi| 9:6
5. 55 0 13 vék prumeér 73,84
6. 77 0 19 rozsah 55-91
7. 82/85 1 6 SD 9,30
8. 66 0 21
9. 91 1 22
10. 65 1 20
11. 75 1 19
12. 81 1 22
13. 74 1 24
14. 78 0 24
15. 57 1 19

Tabulka je rozdélena do 3 zakladnich skupin, podle hodnot z kognitivniho testu. V levé &asti tabulky
jsou rozepsana demograficka data pacientd spolu s hodnotou kognitivnich testd (MMSE/MoCA).
V pravé &asti tabulky byla pro lepsi pfehled u kazdé skupiny vytvofena statisticka analyza dat.

Zkratky: MMSE/MoCA = Mini-Mental State Examination/Montreal Cognitive Assessment, IQR =
Interquartile Range (interkvartilové rozmezi), SD = Standard Deviation (smérodatna odchylka), MCI =

Mild Cognitive Impairment (mirna kognitivni porucha), AD = Alzheimerova demence

Vysledky:

U vS8ech subjektu byla pomoci statistické signifikance hodnocena demograficka
a klinicka data. Demograficka data obsahovala analyzu véku a pohlavi, zatimco u
klinickych dat jsme hodnotili vysledky z kognitivnich testt MMSE a MoCA.

Statistické zpracovani demografickych dat, nepfineslo Zadny signifikantni
vyznam. Naopak u klinickych dat se potvrdila velmi vysoce vyznamna statisticka
signifikance, tedy Ze hodnota p <0,001 u vSech tfi skupin, coz potvrzuje dilezitost
klinickych testa. Vysledky jsou uvedeny v tabulce ¢&. 3.
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Tabulka 3 Statistické zpracovani demografickych dat a vysledkd kognitivnich testu

Norma MCI Demence
Pocet 15 15 15
POHLAVI (%) 8 (53,3 %) |10 (66,7 %) | 9 (60,0 %)
VEK 70,64 72,53 73,84
pramér (SD) (7,99) (5,07) (9,30)
mnglmggn 29.00; 29 26,53; 27 18,27; 19
P ( éR) (28,0-30,0) | (26,5-27,0) | (19,0-21,5)

Statisticka signifikance p <0,001 je statisticky velmi vysoce vyznamna.

Statisticka signifikance p <0,01 je statisticky vysoce vyznamna.

Statisticka signifikance p <0,05 je statisticky vyznamna.

Zkratky: IQR = Interquartile Range (interkvartilové rozmezi), SD = Standard Deviation (smérodatna odchylka), MCI = Mild Cognitive Impairment (mirna kognitivni
porucha)

7. 2 Atrofické a signalni zmény v mozku na CT a MR

U v8ech subjektu bylo provedeno CT nebo MR vySetfeni mozku podle mistnich radiologickych standard( za ucelem ziskani
popisné charakteristiky sledovanych znaki — viz tabulka ¢. 4.
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Tabulka 4 Popisna charakteristika sledovanych znakl na vypocetni tomografii anebo magnetické rezonanci mozku

Kontrolni skupina

Atrofie Signalni zmény/Indexy
MR data CT data MR data CT data
C. pacienta| MTA GCA PCA MTA GCA PCA Léze v bilé hmoté El Léze v bilé hmoté El
1. 1 0 0 0 0,237
2. 1 0 0 0 0,242
3. 1 0 0 0 0,225
4. 1 0 0 2 0,244
5. 1 1 1 1 1 1 2 0,258 1 0,246
6. 0 1 1 0 0,224
7. 0 1 1 0 1 1 1 0,238 0 0,226
8. 1 0 0 0 0,262
9. 1 1 1 0 0,262
10. 0 0 0 0 0,248
11. 1 1 1 0 0,286
12. 0 1 1 0 0,265
13. 0 1 1 0 0,224
14, 1 0 0 0 0,286
15. 1 1 1 1 0,256
Atrofie Signalni zmény/Indexy
Celkem MTA GCA PCA Léze v bilé hmoté El
Primér 0,667 0,553 0,553 0,300 0,249
Median 1 1 1 0
IQR 0-1 0-1 0-1 0-0
SD 0,020
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Pacienti s MCI

Atrofie Signalni zmény/Indexy
MR data CT data MR data CT data
C. pacienta | MTA GCA PCA MTA GCA PCA Léze v bilé hmoté El Léze v bilé hmoté El
1. 0 1 1 0 0,247
2. 1 2 2 0 0,243
3. 1 2 2 0 0,186
4, 1 0 0 1 0,244
5. 2 1 1 1 0,278
6. 1 1 1 1 0,274
7. 1 3 3 0 0,337
8. 0 1 1 0 0,245
9. 3 2 2 0 0,385
10. 1 1 1 2 2 2 1 0,245 1 0,282
11. 1 1 1 0 0,259
12. 0 0 0 0 0,246
13. 1 1 1 1 1 1 0 0,265 0 0,26
14. 2 1 1 0 0,277
15. 2 1 1 2 2 2 1 0,31 0 0,299
Atrofie Signalni zmény/Indexy
Celkem MTA GCA PCA Léze v bilé hmoté El
Primér 1,200 1,300 0,267 0,300 0,271
Median 1 1 1 0
IQR 1-2 1-2 1,0-1,75 0,0-0,75
SD 0,044
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Pacienti s AD
Atrofie Signalni zmény/Indexy
MR data CT data MR data CT data
C. pacienta | MTA GCA PCA MTA GCA PCA Léze v bilé hmoté El Léze v bilé hmoté El
1. 2 1 1 0 0,274
2. 3 2 2 1 0,279
3. 2 2 2 0 0,228
4, 3 2 2 0 0,257
5. 1 1 1 0 0,289
6. 2 1 1 0 0,317
7. 3 2 2 4 2 2 2 0,278 2 0,338
8. 2 2 2 1 0,287
9. 2 2 2 0 0,277
10. 1 1 1 1 0,231
11. 2 2 2 0 0,304
12. 2 3 3 2 0,316
13. 1 2 2 0 0,251
14. 1 2 2 1 0,249
15. 2 1 1 2 1 1 1 0,253 0 0,2
Atrofie Signalni zmény/Indexy
Celkem MTA GCA PCA Léze v bilé hmoté El
Primér 1,967 1,733 1,733 0,563 0,273
Median 2 2 2 0
IQR 1,5-2,0 1-2 1-2 0-1
SD 0,036

Tabulka popisuje vysledna data ziskana z CT a MR mozku. Soucasti je i primér, median, hodnota IQR a u Evansova indexu smérodatna odchylka.
Zkratky: MTA = atrofie medialniho temporalniho laloku, GCA = globalni kortikalni atrofie, PCA = zadni kortikalni atrofie, EI = Evanslv index, IQR = Interquartile
Range (interkvartilové rozmezi), SD = Standard Deviation (smérodatna odchylka), MCI = Mild Cognitive Impairment (mirna kognitivni porucha), AD =

Alzheimerova demence
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Vysledky:

Nejprve jsme analyzovali atrofické a signalni zmény mezi pacienty z kontrolni
skupiny a pacienty s mirnou kognitivni poruchou. Zjistili jsme, Ze rozdil je statisticky
velmi vysoce vyznamny u mediotemporalni atrofie, kortikalni atrofie a zadni kortikalni
atrofie. U Evansova indexu je hodnota p v porovnani s atrofickymi zmé&nami sice o
néco méneé statisticky vyznamna, ale i tak je rozdil signifikantni, tedy hodnota p <0,05.
Pfi hodnoceni zmén v bilé hmoté jsme nezjistili Zadné statisticky vyznamné rozdily.

Analyza atrofickych a signalnich zmén mezi pacienty z kontrolni skupiny a
pacienty s demenci ukazala vysokou statistickou vyznamnost u kortikalni atrofie, zadni
kortikalni atrofie a Evansova indexu. Na rozdil od ostatnich znakl je hodnota p u
mediotemporalni atrofie o néco méné statisticky vyznamna, ale i tak je rozdil
signifikantni, tedy hodnota p <0,05. Pfi hodnoceni zmén v bilé hmoté jsme nezjistili
zadné statisticky vyznamneé rozdily.

Analyzou atrofickych a signalnich zmén mezi pacienty s mirnou kognitivni
poruchou a demenci jsme dospéli k zavéru, Ze statisticky vysoce vyznamna je pouze
hodnota z mediotemporalni atrofie. Kortikalni atrofie spolu se zadni kortikalni atrofii
jsou o néco méné statisticky vyznamné, ale i tak je rozdil signifikantni, tedy hodnota p
<0,05. Pfi hodnoceni Evansova indexu a zmén v bilé hmoté jsme nezjistili zadné

statisticky vyznamné rozdily.

Vysledky méfeni tedy ukazuji, Zze detekce mediotemporalni atrofie, kortikalni
atrofie, zadni kortikalni atrofie a Evansova indexu jsou uziteCnymi nastroji pro
hodnoceni atrofie u mirné kognitivni poruchy a demence. Pfinos jednotlivych stupnic
se v8ak liSi v zavislosti na rozvoji nemoci. U zadné skupiny pacientl nebyly zjistény

léze v bilé hmoté. Vysledky jsou uvedeny v tabulce €. 5.
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Tabulka 5 Vysledky odectené z CT/MR vySetfeni mozku

Norma MCI Demence
Pocet 15 15 15
MTA
Atrofie |pramér; median| 0,667; 1 (0-1) 1,200; 1 (1-2) 1,967; 2 (1,5-2,0)
(IQR)
GCA
pramér; median | 0,553; 1 (0-1) 1,300; 1 (1-2) 1,733; 2 (1-2)
(IQR)
PCA
pramér; median | 0,553; 1 (0-1) (0,267;1 (1,0-1,75)| 1,733;2 (1-2)
_(QR)
LEZE V BILE
Signalni | HMOTE =1 3444 0.0) [0,300; 0 (0,0-0,75)| 0,563; 0 (0-1)
zmény | priumér; median
(IQR)
El
Indexy pramér (SD) 0,249 (0,020) 0,271 (0,044) 0,273 (0,036)

Zkratky: MTA = atrofie medialniho temporalniho laloku, GCA = globalni kortikalni atrofie, PCA = zadni kortikalni atrofie, EI = Evans(v index, IQR = Interquartile

Range (interkvartilové rozmezi), SD = Standard Deviation (smérodatna odchylka), MCI = Mild Cognitive Impairment (mirna kognitivni porucha)
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7. 3 Korelace mezi sledovanymi znaky na CT a MR
Z vyzkumného souboru bylo vybrano sedm pacientd, ktefi podstoupili vySetieni
mozku na vypocetni tomografii a magnetické rezonanci. Data ziskana z CT a MR

obrazu jsme analyzovali a hledali korelace mezi sledovanymi znaky.

Vysledky:

Vysledky atrofie v jednotlivych oblastech mezi CT a MR mély vysoky korelacni
koeficient. V 71 %, tedy v5 ze 7 pfipadl byla méfeni zaloZzena na CT totozna
s méfenimi zalozenymi na MR. Ve zbylych 29 %, tedy ve 2 pfipadech mélo MR
tendenci mirné podcenovat stupné atrofie pfi nizSich hodnotach ve srovnani s CT.

Z vysledkd vyplyva, ze Evansuv index naméfeny na MR poskytuje o trochu
presnéjsi odhad velikosti bo€nich komor a nepfimy odhad centralni atrofie. Nicméné
rozdily jsou tak zanedbatelné, Ze i tak ma Evansuyv index nejvyssi korelaci mezi témito
dvéma zobrazovacimi modalitami. Procento identicky naméfenych hodnot Cinilo 100
%.

U lézi bilé hmoty stupnice Fazekas vykazovala mezi CT a MR o néco horsi
korela¢ni koeficient. V57 %, tedy ve 4 ze 7 pfipadl zobrazilo CT méné lézi
v porovnani s MR. Ve zbylych 43 %, tedy ve 3 pfipadech byly hodnoty ziskané z CT a
MR identické.
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8 DISKUSE

8. 1 Zhodnoceni demografickych a klinickych dat
V této diplomové praci jsme zkoumali vliv véku, pohlavi a kognitivnich testl na

rozvoj mirné kognitivni poruchy anebo demence.

Vék

Vék je povazovan za nejdulezitéjsi rizikovy faktor, protoze starnuti je spojeno
s globalni i regionalni atrofii mozku. (Ferreira et al., 2015) Tato tvrzeni jsou v souladu
se zjisténim Koedam et al., 2011, ktery dokazal, Ze mozkova hmotnost za¢ne klesat
v Uvahu pfi definovani atrofie hipokampu. (Wei et al., 2019) Vysledky této prace jsou
Vv rozporu s pfedchozimi studiemi, protoze jsme nezjistili Zzadnou statistickou souvislost
mezi vékem a rozvojem mirné kognitivni poruchy anebo demence. Nicméné je dulezité
zminit, Ze mezi pacienty zafazenymi do vyzkumu nebyl zaznamenan razantni vékovy

rozdil. Pramérny vék byl 72,3 let.

Pohlavi

Demence byva Castéji u Zzen nez u muzli, coz by mohlo vysvétlovat Zenskou
prevahu v nasi studii. Frisoni et al., 2002 stejné jako tato prace nepotvrzuje Zadnou
statistickou souvislost mezi pohlavim a rozvojem nemoci. Jiné studie naopak potvrzuji
souvislost nékterych vizualnich hodnoticich stupnic s pohlavim. Dusledkem odliSnych
zjisténi muze byt fakt, Ze korelace pohlavi a vizualnich stupnic byla sledovana

pfedevsSim u muzského pohlavi. (Ferreira et al., 2015)

Kognitivni testy

Kognitivni vykonnost byla hodnocena pomoci testt MMSE a MoCA, které
indikovaly normalni kognitivni vykon, mirnou kognitivni poruchu a demenci. U vSech
pacientll zafazenych do studie byla zjisténa silna signifikantni vyznamnost, coz
potvrzuje, Ze skore dosazené v testu je spojeno s kognitivnimi funkcemi.

Nejnovéjsi studie potvrzuji vyznamnou korelaci mezi MMSE/MoCA a nékterymi
vizualnimi hodnoticimi stupnicemi. Napfiklad Kaushik et al., 2021 zjistil, ze u pacientd,

ktefi maji nizké skére MMSE/MoCA, se pravdépodobné vyskytne vysoké skére MTA.
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Toto tvrzeni je v souladu s pfedchozimi studiemi, které poukazuji na neuropatologické
zmény, které jsou zakladem demence, a které se vyskytuji v medialnim temporalnim
laloku. (Rami et al., 2012; Harper et al., 2015) Kromé korelace mezi MMSE/MoCA a
MTA byl zjistén silny vztah i mezi MMSE/MoCA a GCA. MMSE/MoCA skore je
vyznamneé horSi u osob se stfedné tézkou az tézkou GCA. Tato zjisténi jsou podobna

i vysledkim z populacni studie starSich Zijicich ve venkovském Ekvadoru. (Del Brutto
et al., 2015; Kaushik et al., 2021)

8. 2 Atrofické a signalni zmény v mozku na CT a MR

Hlavnim cilem této diplomové prace bylo nalézt znaky mozkové atrofie a signaini
zmény na vypocetni tomografii a magnetické rezonanci mozku, které by pomohly
odlisit pacienty s mirnou kognitivni poruchou anebo demenci od zdravé populace.

Z pfedchozich studii je znamo, ze MTA, GCA, PCA, El a zmény bilé hmoty, jsou

zobrazovaci biomarkery, které jsou z diagnostického hlediska porovnavany.

Mozkova atrofie

Skutecnost, Ze MTA bude vykazovat lepSi vykon, nez ostatni biomarkery byla
oCekavana, vzhledem k tomu, Ze regionalni atrofie v medialnim temporalnim laloku je
hlavnim nalezem u AD a je typicky vétSi nez atrofie v €elnim laloku nebo zadni kufe.
(Ferreira et al., 2015)

Vysledek této diplomové prace naznacuje, ze skore GCA a PCA je signifikantné
o trochu vyznamnéjSi nez skore MTA. | kdyz je vizualni hodnoceni atrofie do jisté miry
subjektivni a zalezi na zkuSenostech hodnotitele, tento vysledek potvrzuji i nedavné
studie porovnavajici zdravé subjekty a pacienty s mirnou kognitivni poruchou a
demenci. Podle Hakansson et al., 2019 muze byt urCity stupenn MTA pfitomen i u
zdravych jedincu starSich 75 let ve srovnani s jedinci mladSimi, coz snizuje citlivost u
starSich pacientd. Hodnotici stupnice GCA a PCA nezavislé na véku by mohly byt
vhodnéjsi pro diagnostiku mirné kognitivni poruchy a hodnotici stupnice MTA by mohla
byt citlivéjSi k detekci pokrocCilejSiho stadia demence. (Wei et al., 2019; Pereira et al.,
2014; Duara et al., 2013)

Evansuv index
Evansuyv index slouzi jako nepfimy marker komorového objemu a odrazi zakladni

neurologicky stav u kazdého jedince. Nedavné studie méfici El dospély k zavéru, Ze u
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pacientl s mirnou kognitivni poruchou a demenci ve véku 65-84 let je hodnota EI 0,3
nebo vy$si. (Missori et al., 2016; Brix et al., 2017)

Pfi porovnani El mezi pacienty z kontrolni skupiny a pacienty s mirnou kognitivni
poruchou a demenci jsme pfiSli na statisticky vyznamny rozdil, coz potvrzuje i studie
Dzefi-Tettey et al., 2021, ktera dospéla k zavéru, Ze normalni starnuti sice zpusobuje
postupné zvétSeni komor, ale hodnoty El zUstavaji v normalnim rozmezi. EI sama o
sobé nestaci k upozornéni na neurologicky stav, ale pokud je spojena s jinymi
abnormalnimi méfenimi, stava se silnym prediktorem. (Curra et al., 2019 a Missori et
al., 2016)

Zmeény bilé hmoty

Zmény bilé hmoty jsou spojeny se snizenou rychlosti zpracovani, plynulosti a
pracovni paméti.

V nasi studii jsme posuzovali signalni zmény bilé hmoty pomoci vizualni
hodnotici stupnice dle Fazekase. Hyperintenzita bilé hmoty nevykazovala témér
Zzadnou diagnostickou hodnotu pro oddéleni mirné kognitivni poruchy a demence od
kontrolni skupiny. Podobné zjisténi bylo hlaseno Hakansson et al., 2019. To
nesouhlasi se studii Mortamais et al., 2014, ktera tvrdi, Ze hyperintenzita bilé hmoty
vykazuje abnormalni zmény deset let pfed vznikem klinické diagnézy demence. Je
dllezité zminit, Zze vizualni hodnotici stupnice dle Fazekase se bézné pouziva pfi
hodnoceni snimkud z magnetické rezonance. Jelikoz vétSina pacientd z naseho
vyzkumného souboru méla pouze CT vySetfeni, mohlo dojit k mirnému zkresleni
vysledka.

Nicméné hodnoceni hyperintenzity bilé hmoty v diagnostice mirné kognitivni
poruchy a demence zuUstava velmi dllezité, protoze zména v bilé hmoté ma fadu
negativnich ucinku, jako napf. funk&ni pokles, infarkt a depresi. (Pantoni et al., 2005;
Inzitari et al., 2007; Verdelho et al., 2010; Firbank et al., 2012).

Tato zjisténi maji nékolik klinickych dusledku. Hodnota vizualniho hodnoceni
atrofie, El a hyperintenzity bilé hmoty se liSi napfi¢ vékovymi skupinami. Proto je
nanejvys dulezité vzit v uvahu vék pacientd pfi pouziti CT a MRI v diagnostice

demence. (Rhodius-Meester et al., 2017)
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8. 3 Korelace mezi sledovanymi znaky na CT a MR

V této diplomové praci jsme porovnavali metody méfici atrofii mozku (MTA, GCA,
PCA), Evanslv index a zmény bilé hmoty mezi CT a MR.

Na zakladé nasich vysledkd méfeni jsme dospéli k zavéru, Ze vizualni hodnotici
stupnice atrofie a Evansova indexu vykazuji dobrou shodu mezi CT a MR. Zatimco
detekce zmén bilé hmoty pomoci vizualni hodnotici stupnice dle Fazekase
nevykazovalo mezi CT a MR pfilis vysokou korelaci.
neurodegenerativnich stavld. Podle jejich vysledkd mohou radiologové vizualné
posoudit atrofii pomoci obou zobrazovacich modalit s téméf stejnou presnosti.
(Wattjes et al., 2009; Doubal et al., 2010) Podobné zjiSténi zaznamenali i nékteré
novejsi studie, napfiklad Kaipainen et al., 2021, ktery potvrzuje, Ze CT silné koreluje
s MRI a ve vétSiné pfipadd poskytuje srovnatelné informace o rychlostech atrofie a
Sifce komorového objemu. Jiné studie porovnavaji atrofii (Koikkallainen et al, 2019)
Jiné studie se zaméfili na srovnani detekce signalnich zmén mezi modernimi MR a CT
pfistroji. Bylo zjisténo, Ze signalni zmény detekované na CT mély vysokou korelaci
s vysledky ziskanymi pomoci MR, coz je v rozporu s vysledky této diplomové prace.
Avsak tyto studie byly zamérfeny na velkou kohortu lidi, které zkoumali méfeni atrofie
na urovni jednoho subjektu, zatimco populace v této praci byla velmi mala a metoda
se zameéfila spiSe na detekci skupinovych rozdill. (Pitkanen et al., 2020; Hanning et
al, 2019) Navic Ferguson et al., 2018, ktery taktéz porovnaval rozdily mezi kontrolnimi
skupinami a pacienty s mirnou kognitivni poruchou anebo demenci potvrdil, ze FLAIR

sekvence na MR je citlivéjSi v detekci zmén se zvySenou senzitivitou bilé hmoty.

8. 4 Limitace vyzkumu

Tato studie ma nékolik omezeni. Za prvé, zafazeni pacienti byli vybrani
retrospektivné z vyzkumné studie s pfedem definovanymi kritérii pro zafazeni a
nevime, do jaké miry jsou reprezentativni pro obecnou populaci. Za druhé, relativné
maly vzorek pacientl podobného véku. Vysvétlenim by mohlo byt, Ze kognitivni
stiznosti se primarné vyskytuji ve vyS§Sim véku, a naopak u velmi starych lidi neni
snadné sehnat ty, ktefi jiz netrpi vyznamnou ztratou paméti &i jinou neurodegenerativni
poruchou. Za treti, vSechna vizualni hodnoceni byla provedena pouze jednou osobou.

AvSak aby nemohlo dojit ke zkresleni vysledkl byla méfeni provedena nékolikrat a
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zkontrolovana zkuSenym neurologem. Posledni omezenim by mohlo byt pouziti
riznych skenerl na ruznych pracovistich, jelikoz kazda nemocnice pfistupuje
k diagnostice a zobrazovani mirné kognitivni poruchy a demence podle vlastnich

postupu a radiologickych standardd.

8. 5 Navrhy pro budouci vyzkum
V budoucnu bude zapotfebi vice studii vétSi populace, aby potvrdily nase zjisténi

a automatizovanéjsi opatreni, ktera budou schopna rozliSit patologické a fyziologické

zobrazovani mozku, které by poskytlo objektivni méfitko, nezavislé na odbornych

znalostech klinického lékare.
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ZAVER

V této diplomové praci jsem se zameéfila na moznosti vyuziti strukturalnich
zobrazovacich metod, konkrétné vypocetni tomografie a magnetické rezonance,
v diagnostice mirné kognitivni poruchy a demence.

Strukturalni zobrazovani pacientl s kognitivnim poklesem ma jasnou uziteCnost
nejen pro urCeni pfesné diagndzy, ale také pro diferencialni diagnostiku
neurodegenerativnich poruch zaloZenou na specifickych vzorcich atrofie, patologické
progresi v pribéhu €asu, a dokonce i na fyziologickych zménach.

Na zakladé dohledanych informaci a ziskanych dat pacientu zafazenych do
vyzkumného souboru jsem stanovila cile a hypotézy, které jsem nasledné splnila. Tato
relativné mala studie dokazuje, Zze hodnotici stupnice z rutinné ziskanych CT a MR
obrazl jsou pomérné spolehlivé a vysoce koreluji s mozkovou atrofii, Sitkou komor a
zménami v mozku v oblastech citlivych na patologii demence. V kombinaci s klinickym
hodnocenim mohou byt pouzity k dosazeni vysoké diagnostické pfesnosti.

Déle byla potvrzena hypotéza, Ze existuje korelace mezi sledovanymi znaky
demence ziskanymi z obraz( CT a MR. Zobrazované znaky se presné shoduji v 72 %
pfipadd. To rozSifuje moznosti pouziti CT v klinickém prostfedi tam, kde je MR
nepfistupna nebo kontraindikovana.

V budoucnu bude tfeba tyto zavéry potvrdit rozsahlejSim vyzkumem vétsi

populace a urCit automatizovanéjsi opatfeni, ktera budou schopna rozliSit patologické

vvvvvv
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SEZNAM ZKRATEK

ACE — Addenbrook Cognitive Examination, Adenbrooklv kognitivni test
AD — Alzheimerova demence

aj. —ajiné

atd. — a tak dale

CT — Computed Tomography, pocitaCova tomografie

¢. — Cislo

DLB — Diffuse Lewy Body Disease, Demence s Lewyho télisky

2D — dvoudimenzionalni zobrazeni

El — Evansuyv index

FTD — Frontotemporalni demence

GCA — globalni kortikalni atrofie

HU — Hounsfield Units, Hounsfieldova jednotka

IQR — Interquartile Range, interkvartilové rozmezi

KL — kontrastni latka

mm — milimetr

MCI — Mild Cognitive Impairment, mirna kognitivni porucha

MMSE — Mini-Mental State Examination — kognitivni test

MoCA — Montreal Cognitive Assessment — kognitivni test

MR — Magnetic Resonance, magneticka rezonance

MRI — Magnetic Resonance Imaging, zobrazovani magnetickou rezonanci
mSv — milisievert

MTA — atrofie medialniho temporalniho laloku

napf. — napfiklad

PCA — Posterior Cortival Atrophy, zadni kortikalni atrofie

PET — Positron Emission Tomography, pozitronova emisni tomografie
resp. — respektive

RF — radiofrekvencni impulz

SD - Standard Deviation, smérodatna odchylka

SPECT - Single Photon Emission Computed Tomography, jednofotonova emisni
pocitaCova tomografie

tj. —to jest
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3D - tfidimenzionalni zobrazeni

tzv. — tak zvany

VS. — Versus

WMH — White Matter Hyperintensities, hyperintenzita bilé hmoty
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nahlizet do zdravotnické dokumentace pacienti Grantu Univerzity Palackého v
Olomouci €. JG_2019_004, aby zjistila, zda je moZné detekovat preklinické stadium

demence.
Drgitalné podepsal
MUDr. Martin MUDr. Martin
) Roubec, Ph.D. pawm: 2022.05.10
V Olomouci 30. 9. 2021 11:17:00 +02°00°

podpis

Fakulta zdravotnickych véd Univerzity Palackého v Olomouci
Hnévotinska 3 | 775 15 Olomouc | T: 585 632 880
www.fzv.upol.cz

71



