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Zobrazení difuzních tenzorů u pa cientů 
s idiopatickým normotenzním hydrocefalem

Diff  usion Tensor Imag ing in Patients with Idiopathic Normal Pres sure 

Hydrocephalus

Souhrn
Úvod: V dia gnostice idiopatického normotenzního hydrocefalu (iNPH) chybí spolehlivý nástroj. 

Perspektivu má magnetická rezonance (MR). Jednou z modalit MR je zobrazení difuzních tenzorů 

(DTI). Cílem bylo porovnat parametry DTI u pa cientů před operací a po ní a u zdravých dobrovolníků. 

Metodika a materiál: Pa cientům byla provedena MR mozku před operací a 1 rok po operaci. Dále 

byli vyšetřeni zdraví dobrovolníci. Parametry DTI (frakční anizotropie; FA; průměrná difuzivita; MD) 

byly měřeny v předním a zadním raménku capsula interna a v corpus cal losum (ALIC, PLIC, CC). Do 

studie bylo zahrnuto 27 pa cientů s iNPH a 24 zdravých dobrovolníků. Výsledky: U iNPH pa cientů byla 

MD vyšší ve všech měřených oblastech než u zdravých dobrovolníků (p < 0,05). FA byla u pa cientů 

vyšší jen v PLIC (p < 0,001). Jeden rok po operaci byl patrný pokles hodnoty FA v PLIC (p < 0,001). 

V jiných oblastech k poklesu FA či MD nedošlo. Hodnota FA v PLIC ani po operaci nedosáhla hodnot 

zdravých dobrovolníků (0,63 po operaci vs. 0,58 u kontrol). Závěr: Hodnota FA v PLIC je u pa cientů 

s iNPH signifi kantně vyšší než u zdravých. Po operaci klesá. Hodnoty MD byly vyšší v ALIC, PLIC i CC. 

Po operaci pokles nenastává, což odráží stupeň degenerace bílé hmoty u pa cientů s iNPH.

Abstract
Introduction: Idiopathic normal pressure hydrocephalus (iNPH) is a disease with many unanswered 

questions. General eff ort is to fi nd a simple and non-invasive diagnostic tool. Magnetic resonance 

imaging (MRI) is a topic for intensive research. Diff usion tensor imaging (DTI) is one of the MRI 

modalities. This examination can detect microstructural changes of the cerebral white matter. The 

aim of this study was to compare the DTI parameters in iNPH patients before and after a surgery 

and with healthy volunteers. Material and methods: MRI was performed in patients before surgery 

and 1 year after. We also examined age-matched healthy volunteers. The DTI parameters (fractional 

anisotropy; FA and mean diff usivity; MD) were measured in the anterior and posterior limb of 

the internal capsule and in the corpus callosum (ALIC, PLIC, CC). Acquired data were statistically 

analysed. We enrolled 27 patients with iNPH and 24 healthy volunteers. Results: MD was higher in all 

measured regions comparing iNPH and healthy volunteers (p < 0.05). FA was higher in the PLIC only 

(p < 0.001). Comparing our data before surgery and one year after, we found signifi cant decrease of 

FA in the PLIC (p < 0.001) but FA in this region did not reached the FA level in the healthy volunteers 

group (0.63 after the surgery vs. 0.58 in volunteers). No other signifi cant change in FA or MD was 

noticed. Conclusion: This study proved, that the FA in the PLIC is signifi cantly higher in iNPH patients 

than in healthy volunteers. After the surgery, FA decreased. MD values were signifi cantly higher in 

iNPH patients in the ALIC, PLIC and CC with no decrease after the surgery. It refl ects degeneration 

of the white matter in iNPH patients. 
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Úvod
Idiopatický normotenzní hydrocefalus (iNPH) 

je nemoc známá již desítky let. Jedná se o di-

lataci mozkových komor s normálním tlakem 

mozkomíšního moku spojenou s poruchami 

chůze, demencí a inkontinencí [1,2]. Známe 

léčbu –  implantaci zkratu (nejčastěji ventriku-

loperitoneálního) [3,4], ale stále existují nejas-

nosti v patofyziologii a díky tomu i v optimál-

ním dia gnostickém algoritmu. Standardem 

jsou doplňkové testy (tap test, lumbální in-

fuzní test, zevní lumbální drenáž). Jejich po-

zitivní výsledek dia gnózu iNPH potvrdí, ale 

negativní výsledek dia gnózu nevyloučí [5]. 

Jejich nevýhodou je navíc i jistá invazivita. 

Stále tedy nemáme široce akceptovanou 

a spolehlivou dia gnostickou metodu pro 

přesnou identifi kaci pa cientů s iNPH. Tento 

fakt nabývá na významu zvláště ve chvíli, kdy 

si uvědomíme, že většina pa cientů s touto 

dia gnózou zůstává neodhalena, a tedy bez 

adekvátní léčby, protože jsou často vedeni 

pod jinou dia gnózou (např. Alzheimerova 

či Parkinsonova choroba) [6,7]. Proto v po-

sledních letech zaznamenáváme intenzivní 

snahu identifi kovat specifi cké znaky iNPH na 

zobrazovacích vyšetřeních, zejména na mag-

netické rezonanci (MR). Dia gnostika založená 

na MR by v sobě měla jasné výhody –  jed-

noduchost, neinvazivitu, objektivitu, dostup-

nost. Omezena by byla jen obecnými kon-

traindikacemi MR. Zkoumán je obraz iNPH 

na konvenční MR –  dilatace mozkových 

komor, periventrikulární hyperintenzity na 

T2 váženém obraze, disproporcionálně roz-

šířené subarachnoideální prostory apod. [8]. 

Existují ale i metody, které pomohou zobra-

zit mik rostrukturální změny mozkové tkáně. 

Mezi tyto metody patří zobrazení difuzních 

tenzorů (Diff usion Tensor Imaging; DTI). Tato 

metoda je založena na detekci pohybu mo-

lekul vody v mozkové tkáni. Používá difuzní 

gradienty k určení difuzního tenzoru a získání 

hodnot průměrné difuzivity (Mean Diff usi-

vity; MD) a frakční anizotropie (FA) [9]. MD vy-

jadřuje difuzivitu bez ohledu na směr, FA vy-

jadřuje směrovou závislost procesu difuze. FA 

je vypočtena jako část difuzního tenzoru od-

povídající anizotropii. Hodnota FA = 0 odpo-

vídá izotropnímu médiu (v mozku je tímto 

médiem mozkomíšní mok). Symetrická an-

izotropie, kdy probíhá difuze jen jediným 

směrem, je vyjádřena hodnotou FA = 1. Tedy 

čím je hodnota FA vyšší, tím vyšší je anizo-

tropie a směrové uspořádání v zobrazované 

tkáni. Komprimovaný nervový svazek vyka-

zuje v rovině paralelní k průběhu vláken zvý-

šenou difuzivitu, v rovině kolmé sníženou. 

To vede celkově ke zvýšení frakční anizotro-

pie v komprimovaném svazku [10]. Tento 

fakt lze využít právě v dia gnostice hydroce-

falu, kdy dilatované mozkové komory kom-

primují přilehlou bílou hmotu. V té se pak 

zvyšuje hodnota FA [11]. Cílem této studie 

bylo porovnat hodnoty DTI v určitých oblas-

tech mozku u pa cientů s iNPH před operací 

a po ní, dále porovnat hodnoty u pa cientů, 

kteří z operace profi tovali, a u těch, kteří ne. 

Naměřené hodnoty byly srovnány s referen-

čními hodnotami DTI získanými od zdravých 

dobrovolníků.

Metodika a materiál
Do této prospektivní studie jsme zahr-

nuli pa cienty s iNPH a zdravé dobrovolníky. 

Všichni vyšetření podepsali informovaný 

souhlas, studie byla vedena v souladu s Hel-

sinskou deklarací a byla schválena lokální 

etickou komisí. Pa cienti s iNPH byli identifi -

kováni na základě klinického a grafi ckého vy-

šetření a pomocí doplňkových testů (suple-

mentární testy –  tap test, lumbální infuzní 

test). Při klinickém vyšetření byla odebrána 

kompletní anamnéza se zaměřením na délku 

trvání, dynamiku a tíži symp tomů. Pokud in-

formace od pa cienta nebyly spolehlivé, byly 

získány od rodiny či ze zdravotnické doku-

mentace. Zvláštní důraz byl kladen na poru-

chy chůze. Radiologická kritéria pro zařazení 

do studie byla rozšíření komorového sys-

tému daná Evansovým indexem > 0,3; ne-

prokázaná obstrukce v likvorových cestách 

a absence jiné patologie, která by mohla 

ovlivnit následné hodnocení DTI nebo kli-

nického efektu operace. Po zhodnocení kli-

nického a grafi ckého nálezu byl proveden 

jeden ze suplementárních testů. U chodících 

pa cientů byl proveden tap test, u imobilních 

lumbální infuzní test (celkem 12 lumbálních 

infuzních testů, 15 tap testů). Lumbální in-

fuzní test provádíme dle standardního pro-

tokolu dle Katzmana a Hus seye s vyčkáním 

steady state a měřením výtokového od-

poru (R
out

) [12]. Test považujeme za pozitivní, 

pokud je R
out

 > 11 m m Hg/ ml/ min. Tap test 

provádíme odpuštěním 30– 50 ml likvoru 

s měřením 10metrového testu chůze po 

3 hod. Test je považován za pozitivní, pokud 

se oba parametry času a počtu kroků oproti 

testu před punkcí zlepší alespoň o 10 % 

nebo jeden z parametrů alespoň o 20 %. 

V případě pozitivity testu byl pa cient indiko-

ván ke zkratové operaci a začleněn do stu-

die. Zjednodušeně lze říci, že do studie byli 

zahrnuti pa cienti splňující kritéria pravdě-

podobného nebo možného iNPH (prob-

able, pos sible iNPH) [13] s pozitivním suple-

mentárním testem. U všech operovaných 

pa cientů byl zaveden ventrikuloperitoneální 

zkrat (VP shunt) s programovatelným ven-

tilem (Codman®, Hakim® či Certas® s anti-

sifonovou jednotkou Siphonguard®). Kli-

nický efekt implantace byl zjišťován 1., 3., 6. 

a 12. měsíc po operaci. Pro hodnocení klinic-

kého stavu pa cientů byla použita stupnice 

dle Kiefera [14] a modifikovaná Rankinova 

škála (mRS) [15], pro zhodnocení efektu ope-

race pak NPH recovery rate dle Meiera [16]. 

Pa cient, který se po implantaci VP shuntu 

zlepšil v mRS rok po operaci o 1 bod a v NPH 

recovery rate stupnici alespoň o 3 body, byl 

označen jako shunt responder. Pa cient, který 

tohoto zlepšení nedosáhl, jako non-respon-

dér. Dále byla vyšetřena skupina dobrovol-

níků stejné věkové charakteristiky, která na 

MR nesměla mít žádný signifi kantní pato-

logický nález, tedy ani dilataci komorového 

systému. Přípustná byla lehká korová atrofie. 

U všech pa cientů bylo provedeno vyšetření 

MR na systému Siemens Avanto 1,5T (Erlan-

gen, Německo) před operací a rok po ope-

raci. Pro účely hodnocení parametrů DTI 

(FA a MD) byly naměřeny MR obrazy sek-

vencí spinového echa EPI s 20 směry kódo-

vání difuze (multi-directional diff  usion wei-

ghted images, b faktor 1 000 s/ m m2, tloušťka 

vrstev 2 m m, echo čas 94 ms, repetiční čas 

7 300 ms, FOV 382 × 382 m m2, velikost vo-

xelu 2 × 2 × 2 m m3) a také obrazy bez difuz-

ního vážení (b faktor = 0) (obr. 1). Hodnoty 

byly získány pomocí voxel-based analýzy pa-

rametrických map FA a MD (software Syngo 

MR, Siemens) v předním raménku capsula 

Obr. 1. Mapa frakční anizotropie 
u pacienta s iNPH.
Fig. 1. Map of fractional anisotropy 
in a patient with iNPH.
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interna (ALIC), zadním raménku capsula in-

terna (PLIC) a v těle corpus cal losum (CC). 

Pro měření jsme preferovali levou mozko-

vou hemisféru, protože na našem pracovišti 

rutin ně zavádíme VP shunt zprava a měření 

by mohlo být ovlivněno artefaktem ventilu. 

Měření bylo provedeno radiologem, který 

neměl přístup ke klinickým datům pa cienta. 

Statistické zpracování dat bylo vykonáno po-

mocí softwaru R –  project. Pro porovnání na-

měřených hodnot u pa cientů před operací 

a po operaci jsme použili párový t-test, pro 

srovnání hodnot mezi pa cienty a zdravými 

kontrolami dvouvýběrový t-test, pro test 

shody rozptylů pak F-test.

Do studie bylo zahrnuto 27 pa cientů 

s iNPH věkového průměru 72,4 let (51– 86 let). 

Mezi nimi bylo 17 mužů a 10 žen. Zdravých 

dobrovolníků jsme vyšetřili 24 (13 mužů 

a 11 žen) s věkovým průměrem 69,3 let 

(60– 79 let). Všech 27 pa cientů s iNPH pod-

stoupilo implantaci VP shuntu.

Výsledky
Po operaci nastalo klinické zlepšení 

u 23 pa cientů (85,2 % respondérů), u čtyř 

pa cientů nikoli (14,8 % non-responderů). Vý-

sledky FA a MD v ALIC, PLIC a CC jsou uve-

deny v tab. 1 a 2. Při statistickém porov-

nání hodnot MD a FA v ALIC, PLIC a CC mezi 

pa cienty před operací a zdravými kontrolami 

vyšlo najevo, že ve všech měřených oblas-

tech byla MD vyšší u pa cientů než u kontrol 

(p < 0,05). FA byla u pa cientů signifi kantně 

vyšší jen v PLIC (p < 0,001). Při srovnání hod-

not u pa cientů před operací a 1 rok po ope-

raci byl patrný signifikantní pokles hod-

noty FA v PLIC (p < 0,001). V jiných oblastech 

k poklesu FA či MD nedošlo. Hodnota FA 

v PLIC ani po operaci však nedosáhla hod-

not zdravých dobrovolníků (0,63 po ope-

raci vs. 0,58 u kontrol). Mezi skupinami shunt 

responderů a non-responderů byla bohu-

žel výrazná asymetrie obou skupin (23 vs. 

4 pa cienti), proto statistické porovnání hod-

not nebylo možné.

Diskuze
Schopnost DTI detekovat mikrostrukturální 

změny bílé hmoty dané kompresí dilatova-

nými mozkovými komorami byla již proká-

zána [17,18]. Publikované výsledky však zatím 

nevedly k začlenění této metodiky do dia-

gnostického algoritmu iNPH. Naším cílem 

bylo analyzovat MD a FA v našem sou-

boru a pokusit se etablovat DTI jakožto dia-

gnostický nástroj iNPH. Na výsledky analýzy 

se podíváme z pohledu jednotlivých para-

metrů DTI, tedy FA a MD. FA byla u pa cientů 

s iNPH před operací signifi kantně vyšší nežli 

u kontrol pouze v PLIC (0,70 vs. 0,58). V jiných 

oblastech významný rozdíl nebyl nalezen. 

Po implantaci VP shuntu došlo k poklesu této 

hodnoty (0,63). Úrovně zdravých dobrovol-

níků ale pokles nedosáhl. PLIC lze tedy ozna-

čit za oblast, která je relativně nejvíce po-

stižena kompresí. Tento tlak se po zavedení 

VP shuntu snižuje, nicméně nedojde k ná-

vratu k fyziologickým hodnotám. Porov-

náme-li naše výsledky s literárními údaji, pak 

zjistíme, že u pa cientů s iNPH bývá právě ele-

vace FA v PLIC s poklesem po derivaci likvoru 

nejčastějším nálezem [18– 21]. Hattingen et al 

v jejich souboru pa cientů s iNPH pozorovali 

vyšší hodnotu FA v PLIC než u zdravých dob-

rovolníků, ale v CC byla tato hodnota nižší. 

To vysvětlují tím, že PLIC leží laterálně od ko-

morového systému a jeho tlak daný dilatací 

způsobuje jakousi konsolidaci vláken v této 

bílé hmotě. Tím se zvyšuje hodnota FA. 

Naopak CC probíhá, zjednodušeně řečeno, 

nad komorovým systémem a jeho dilatace 

tedy způsobí jakýsi rozestup či dezintegraci 

vláken v této struktuře. Tím se hodnota FA 

snižuje [18]. Stejný závěr studie prezentují 

Koyama et al, kteří dokonce našli korelát tíže 

poruchy chůze s nižší hodnotou FA v CC [22]. 

V našich výsledcích jsme nižší hodnotu FA 

v CC ale nenašli, a tuto teorii tedy potvrdit 

nemůžeme.

Při zhodnocení MD u pa cientů před ope-

rací jsme oproti kontrolám zaznamenali sig-

nifi kantně vyšší hodnotu jak v ALIC a PLIC, 

tak v CC. Shodný závěr uvádí Hattingen et al. 

MD vidí jako odraz určitého stupně axo-

nální degenerace měřené bílé hmoty [18]. 

Tab. 1. Hodnoty FA v jednotlivých oblastech u pacientů před a po implantaci VP shuntu a u zdravých dobrovolníků. 

Před operací Po operaci Kontrolní skupina
průměr medián SD průměr medián SD průměr medián SD

FA ALIC 0,61 0,61 0,04 0,60 0,60 0,04 0,58 0,58 0,03

FA PLIC 0,70 0,69 0,04 0,63 0,62 0,04 0,58 0,59 0,03

FA CC 0,62 0,62 0,05 0,61 0,60 0,05 0,59 0,59 0,03

FA – frakční anizotropie, ALIC – přední raménko capsula interna, PLIC – zadní raménko capsula interna, CC – corpus callosum, SD – směrodatná 

odchylka.         

Tab. 2. Hodnoty MD v jednotlivých oblastech u pacientů před a po implantaci VP shuntu a u zdravých dobrovolníků.

Před operací Po operaci Kontrolní skupina
průměr medián SD průměr medián SD průměr medián SD

MD ALIC 0,66 0,66 0,05 0,65 0,67 0,04 0,59 0,60 0,03

MD PLIC 0,68 0,68 0,05 0,68 0,69 0,05 0,60 0,61 0,03

MD CC 0,65 0,66 0,05 0,65 0,65 0,06 0,57 0,57 0,03

MD – průměrná difuzivita (jednotka 10–3 mm2/s), ALIC – přední raménko capsula interna, PLIC – zadní raménko capsula interna, CC – corpus 

callosum, SD – směrodatná odchylka.         
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Po implantaci VP shuntu v žádné z měře-

ných oblastí nedošlo k signifi kantnímu po-

klesu. Znamená to tedy jistou nevratnost 

procesu degenerace. Nabízí se otázka, zda 

byla degenerace vyšší u non-respondérů 

oproti respondérům. Pro asymetrii skupin 

respondérů a non-respondérů jsme bohu-

žel nemohli uskutečnit statistickou analýzu. 

Vypočítáme-li prostý průměr naměřených 

hodnot, pak měli non-respondéři skutečně 

před operací vyšší MD ve všech oblastech 

(MD ALIC 0,65 vs. 0,69, MD PLIC 0,66 vs. 0,77, 

MD CC 0,64 vs. 0,71). Statistickou význam-

nost ale stanovit nemůžeme.

Hlavním limitem naší studie může být me-

todologie měření hodnot FA a MD. V našem 

případě byla použita voxel-based analýza 

parametrických map. V současné době jsou 

již k dispozici sofi stikovanější metody, které 

umožňují přesné měření, zatížené minimální 

chybou (např. tract based spatial statistics). 

V době náběru dat pro tuto studii nebyla jiná 

metoda rutin ně dostupná.

Naším hlavním cílem bylo začlenění MR 

do dia gnostiky iNPH a pomoci tak zjedno-

dušit celé vyšetřovací schéma, které je navíc 

v identifi kaci iNPH pa cientů relativně nespo-

lehlivé [5]. I přes dosažené signifi kantní vý-

sledky jsme cíle však nedosáhli. Pravda je, že 

hodnoty FA i MD vykazují u pa cientů s iNPH 

určité odlišnosti oproti zdravým kontrolám. 

Rutin ní využití DTI v dia gnostickém algo-

ritmu iNPH ale naráží na několik problémů. 

Prvním z jich je relativní metodologická slo-

žitost a časová náročnost vyhodnocení DTI. 

Dalším problémem je interpretace výsledků 

pro konkrétního pa cienta a přesah hodnot. 

Podíváme-li se např. na FA v PLIC, pak je zde 

u iNPH rozptyl hodnot 0,63– 0,75. Pro zdravé 

je rozmezí naměřených hodnot 0,52– 0,65. 

Naměříme-li tedy hodnotu např. 0,64, 

potom se nacházíme v šedé hraniční zóně. 

DTI tedy dokáže v dia gnostice iNPH pouze 

napovědět. Každé centrum, které se touto 

chorobou zabývá, by mělo mít dia gnostiku 

opřenou zejména o vyhodnocení klinického 

a grafi ckého nálezu s přihlédnutím k suple-

mentárním testům. I přesto ale naše studie 

poskytuje informace, které mohou pomoci 

k porozumění patofyziologických mechani-

zmů iNPH.

Závěr
Studie prokázala, že hodnota FA v PLIC je 

u pa cientů s iNPH signifi kantně vyšší než 

u zdravých dobrovolníků. Po derivaci likvoru 

klesá. Hodnoty MD byly vyšší v ALIC, PLIC 

i CC. Po operaci však pokles nenastává, což 

odráží určitý stupeň nevratné degenerace 

bílé hmoty u pa cientů s iNPH. Využití DTI 

v dia gnostice iNPH je doplňková metoda. 

Selekci pa cientů k implantaci VP shuntu 

pouze na základě DTI zatím nelze doporučit.
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