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Seznam zkratek
BOLD – blood oxygenation level dependent
DTI – diffusion tensor imaging
DWI – diffusion weighted imaging
EEG – elektroencefalografie 
EZ – epileptogenní zóna
fMRI – funkční magnetická rezonance
MRI – magnetická rezonance
MRS – MR-spektroskopie
PET – pozitronová emisní tomografie
SISCOM – subtrakce iktálního a interiktálního 

SPECT korigovaná s MR snímky
SOZ – zóna začátku záchvatu
SPECT – jednofotonová emisní tomografie
VBM – voxel-based morfometrie

Přenos informací v mozku se odehrává zejména 
elektrochemickým vedením po axonech, mezi neu-
rony na synapsích je zprostředkován uvolňováním 
neurotransmiterů a jejich interakcí se specifickými 
receptory v cílových neuronech. Tyto interakce jsou 
doprovázeny změnou chemického složení v okolí 
neuronů, změnou postsynaptických potenciálů 
a primárních proudových hustot. Samozřejmě ne-
smíme zapomenout na metabolické změny v neu-
ronech a gliových buňkách a s nimi spojené změny 
průtoku krve a dodávky kyslíku. Na základě těchto 
znalostí byla pro studium fungování mozku vy-
tvořena řada metod/modalit umožňujících měřit 
změny zmíněných fyzikálních parametrů.

Rozlišujeme dvě základní skupiny unimodálních 
neurozobrazovacích metod. První velkou skupinou 
jsou metody zobrazující strukturální a biochemic-

ké vlastnosti mozkové tkáně. Patří mezi ně klasická 
magnetická rezonance (MRI) a z ní vycházející MR-
spektroskopie (MRS) spolu s diffusion weighted 
imaging (DWI) a diffusion tensor imaging (DTI), 
které jsou založeny na odlišných magnetických vlast-
nostech, především bílé a šedé hmoty mozkové, či 
patologické tkáně. Vedle klasické MRI metody dále 
existuje řada sofistikovaných analytických matema-
tických metod (voxel-based morfometrie (VBM), 
source-based morfometrie, junctions, kurvilineární 
reformátování a traktografie), které různým způso-
bem zpracovávají vlastní signál MRI, či kvantitativně 
hodnotí případnou atrofii bílé nebo šedé hmoty 
mozku (především u MRI negativních nálezů – tzn. 
není vizuálně odhalena žádná strukturální patologie), 
a tím zvyšující výtěžnost vyšetření (Pail et al., 2012).

Další velkou skupinou jsou metody umožňující 
detekci fyziologických a patofyziologických změn 
spojených s mozkovou aktivitou, či studium funkč-
ní a efektivní konektivity. Přínosem jsou zejména 
u onemocnění, u nichž je postižení pouze funkční, 
strukturální neurozobrazení i pooperační histologic-
ké vyšetření jsou negativní (např. některé farmakore-
zistentní epilepsie). V současné době se pro funkční 
mapování používá řada metod vycházejících z od-
lišných principů a využívajících různých měřených 
veličin (elektroencefalografie (EEG), funkční MRI (fMRI) 
– perfuzní a BOLD fMRI, pozitronová emisní tomogra-
fie (PET) a jednofotonová emisní tomografie (SPECT). 
Asi nejkvalitnější metodou by bylo mapování činnosti 
jednotlivých neuronů, což je ovšem pro zobrazovací 
metody v současnosti úkol téměř neřešitelný. Proto 
se metody funkčního mapování opírají o aktivitu více 

či méně rozsáhlých populací neuronů. Naštěstí je to 
přístup s taktéž vysoce informativní hodnotou, jelikož 
jednotlivé neurony nepracují nezávisle, ale sdružují 
se do jistých funkčních oblastí.

Navzdory velkému pokroku je však unimo-
dální přístup stále limitován a umožňuje pozo-
rovat vždy pouze určitý parametr, dílčí aspekt 
mozkové struktury či funkce. V systému tak 
složitém a komplexním, jako je lidský mozek, je 
nemyslitelné, aby informace obsažené v jedné 
modalitě (jednom fyziologickém parametru) 
mohly tento systém plně a smysluplně popsat.

Oproti tomu multimodální neurozobrazování 
(vzájemná kombinace jednotlivých modalit) může 
odkrýt dříve skryté vztahy, jež mohou být sjedno-
ceny jako mozaika do jednotného smysluplného 
celku (Calhoun et Adali, 2009). Zejména od roku 
1990 se proto objevují snahy integrovat analýzy 
různých modalit (strukturálních a funkčních) mezi 
sebou (zvláště pak s různým časoprostorovým roz-
lišením), popř. simultánně nabírat data z více mo-
dalit. Zmíněný postup nám pak umožňuje získat 
lepší a komplexní vhled do celého systému, a tím 
pochopit fungování lidského mozku (obrázek 1).

Multimodální neurozobrazování nám také 
umožňuje blíže nahlédnout do procesu etiopato-
geneze řady onemocnění, může nám být užitečné 
v pochopení, jak tato onemocnění vznikají, podob-
ně jako v identifikaci potenciálních cílů pro farma-
kologickou a chirurgickou léčbu (Brázdil et al., 2006; 
Dimou et al., 2013; Donaire et al., 2013; Kudr et al., 
2013). Co je však nejdůležitější, díky kombinaci struk-
turálních a funkčních neurozobrazovacích metod je 
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možné identifikovat již preklinická stadia některých 
onemocnění (Perrin et al., 2009; Lee et al., 2012).

V předkládaném přehledovém článku by-
chom rádi představili nejčastěji klinicky využí-
vané multimodální přístupy.

1) MR spektroskopie kombinovaná 
s klasickým MR zobrazením

Protonová magnetická spektroskopie je ana-
lytickou metodou umožňující neinvazivně deteko-
vat tkáňově metabolity. Zatímco vyšetření klasickou 
magnetickou rezonancí nám poskytuje základní in-
formaci o struktuře tkáně (zastoupení vody a tuku), 
MRS umožňuje neinvazivně určit biochemickou 
charakteristiku tkáně (např. určení stupně malignity 
neoplazie). Uplatňují se dva přístupy jednovoxelová 
spektroskopie a spektroskopické zobrazování (van 
der Graaf, 2010). Na hranici klinického využití mů-
že třeba nalézt uplatnění v rámci diferenciální dia-
gnostiky tumorů (Mills et al., 2012), dále pak epilepsií, 
neurodegenerativních onemocnění a dalších neuro-
logických onemocnění (Starčuk et al., 2005). I když 
MRS zatím nemůže nahradit mozkovou biopsii, může 

poskytnout další „kamínek“ do mozaiky pochopení 
řady neurologických onemocnění, vhled do bioche-
mických změn asociovaných se ztrátou neuronální 
integrity, neurodegenerativních a zánětlivých pro-
cesů, změn poměru jednotlivých neurotransmiterů. 
Tímto způsobem by se dala diagnostikovat řada one-
mocnění ještě před vlastní klinickou manifestací (Lee 
et al., 2012). Podobně jako klasické MR zobrazení, 
jsou snahy kombinovat tuto strukturální metodu 
s funkčními modalitami, zejména fMRI (obrázek 1).

2) MRI, PET a SPECT
Multimodální přístup kombinující anatomické, 

metabolické a hemodynamické informace je další 
možností zvyšující porozumění konkrétní patologii. 
Pozitronová emisní tomografie a jednofotonová 
emisní tomografie jsou široce rozšířenými a dobře 
etablovanými metodami v rámci klinické diagnos-
tiky tumorů, epilepsií i demencí, poskytují vhled 
do fyziologických a patofyziologických procesů 
(abnormních metabolických sítí), ačkoli ve srovnání 
s MR horším prostorovým rozlišením. Proto je stále 
častěji využívána koregistrace PET a SPECT s MRI. MRI 
v tomto případě je základním kamenem poskytují-
cím detailní prostorové rozlišení pro funkční změny 
demonstrované PET nebo SPECT neurozobrazeními 
(Spencer, 1994). Významným přínosem v preklinic-
kém i klinickém užití se jeví nová hybridní zobrazova-
cí technologie kombinující MRI a PET, jež se postupně 
začíná po světě rozšiřovat. Ve srovnání s obdobným 
přístrojem PET-CT má daleko menší radiační zátěž 
a větší strukturální rozlišení díky MRI modalitě. Do 
budoucna je však ještě důležité optimalizovat snímací 
protokoly k využití veškerého potenciálu, který MRI/
PET systém přináší (Ziegler et Delso, 2013).

I když PET i SPECT jsou nukleární metody, 
každá z nich odráží odlišné aspekty neuronální 
a mozkové funkce. PET znázorňuje stav metabo-
lizmu, SPECT oproti tomu změny v krevní perfuzi 
mozku (obrázek 2). V porovnání se SPECT vyšet-
řením má PET vyšší prostorové rozlišení a nižší 
aktivitu pozadí. Specifická multimodální meto-

da SISCOM (subtrakce iktálního a interiktálního 
SPECT koregistrovaná s MR snímky) je popsána 
v jiném článku tohoto čísla Neurologie pro praxi.

Významná oblast implementace PET je ze-
jména v rámci onkologického screeningu, kde 
se SPECT jeví jako méně spolehlivý (Spencer, 1994).

Epilepsie
Během iktální periody má PET ve srovnání 

se SPECT daleko horší časové rozlišení. Je to z důvodu 
především absorpční fáze značené látky (30–45 minut) 
ve srovnání s průměrnou délkou epileptického záchva-
tu (1–2 minuty). Výsledkem pak je směsice interiktální-
ho, iktálního a postiktálního obrazu (Kim et Mountz, 
2011). Lateralizace a lokalizace patologického ložiska 
pomocí iktálního SPECT vyšetření byla opakovaně 
prokázána jako vyšší v porovnání s interiktálním SPECT 
neurozobrazením (Spenser, 2004). Co se týče diagnos-
tické senzitivity k současným EEG abnormitám, v tomto 
má PET lepší výsledky než interiktální SPECT u pa-
cientů s temporální epilepsií (zejména na podkladě 
meziotemporální sklerózy) (Spencer, 1994). Obdobné 
výsledky byly publikovány při porovnávání SISCOM 
a PET vyšetření (Bouilleret et al., 2002; Henry et Van 
Heertum, 2003; Kim et Mountz, 2011). Avšak u extra-
temporálních epilepsií iktální SPECT měřící cerebrální 
perfuzi jednoznačně se svou senzitivitou dominuje, 
podobně jako u epilepsií na podkladě vývojových 
abnormalit (Spencer, 1994; Kim et Mountz, 2011).

Neurodegenerativní  
onemocnění – demence

Velkým pokrokem v diagnostice neurodegenera-
tivních onemocnění byla možnost přesného měření 
objemu jednotlivých částí kortexu (volumometrie), 
zejména v hipokampu, v rámci morfologických studií 
využívajících MR s vysokým rozlišením. S výhodou je 
však využíváno i funkční neurozobrazování. Jak lze to-
tiž očekávat, atrofické oblasti mozku se ztrátou neu-
ronálních buněk a sníženým krevním průtokem také 
vykazují snížený glukózový metabolizmus detekova-
telný pomocí PET vyšetření. PET vedle detekce vlast-

Obrázek 2. SISCOM a PET u pacienta s farmakorezistentní epilepsií temporálního laloku vlevo. Vlevo 
barevně znázorněna oblast lokální hyperperfuze anterotemporálně vlevo při multimodálním SISCOM 
vyšetření; vpravo oblast hypometabolizmu, maximum v identické oblasti

Obrázek 1. Využití multimodálního přístupu  
u pacienta s farmakorezistentní extratemporální 
epilepsií, všechny metody identifikovaly epilepto-
genní zónu/iritační zónu (označeno barvou) v téže 
oblasti jako invazivní EEG zónu počátku záchvatu

MR – magnetická rezonance; fMRI – funkční mag-
netická rezonance; SISCOM – subtrakce iktálního a 
interiktálního SPECT koregistrovaná s MR snímky; 
PET – pozitronová emisní tomografie; VBM – vo-
xel-based morfometrie; MRS – MR-spektroskopie



25

www.solen.sk | 2014; 15(1) | Neurológia pre prax

Hlavná téma

ního metabolizmu tkáně umožňuje také detekovat 
charakteristické a patologické proteiny (amyloidové 
plaky, neurofibrilární klubka, aktivované a reaktivní 
buňky) pomocí značených ligandů (Perrin et al., 2009). 
Co je však důležité, ukazuje se, že pomocí PET, SPECT 
a fMRI vyšetření lze dokonce predikovat vznik a pro-
gresi neurodegenerativních onemocnění (Chételat et 
al., 2003; Hirao et al., 2005). Dohromady tedy zobrazení 
synaptické aktivity (fMRI), perfuze (SPECT) a metabo-
lizmu tkáně (PET) mohou být dobrými biomarkery 
sloužící k diagnostice, predikci a monitoraci onemoc-
nění a zároveň i odpovědi na léčbu.

3) fMRI-traktografie
V poslední době roste zájem studovat jak struk-

turální a funkční neuronální sítě vzájemně interagují 
a dále jejich vztah ke kognitivním funkcím. Velmi 
výhodnou neinvazivní multimodální metodou k sys-
témovému studiu neuronálních sítí se zdá být kom-
plementární spojení traktografie a fMRI. Pomocí fMRI 
lze detekovat funkční oblasti mozku, charakteristika 
strukturálního propojení mezi jednotlivými oblastmi 
mozku je pak doménou traktografie (v současnosti 
nejčastěji tzv. DTI – diffusion tensor imaging trakto-
grafie) (obrázek 3). Vedle toho fMRI na základě kore-
lace BOLD signálu poskytuje informaci i o funkční 
(klidové – resting state) a efektivní (v rámci stimulace) 
konektivitě mezi vzdálenými oblastmi (Bennet et 
Rypma, 2013). Traktografie a fMRI mohou poskytnout 
hodnotné informace o strukturální síti, uvnitř které je 
určitá funkční aktivita pozorována. Neznamená totiž, 
že neuronální oblasti demonstrující aktivitu ve vzta-
hu ke stejnému úkolu, mají také mezi sebou přímé 
strukturální propojení. Dále se ukazuje, že kvalita 
strukturálního spojení ovlivňuje také neuronální 
procesy a funkci uvnitř těchto sítí.

Neurochirurgie
Nejširší klinické uplatnění má v současnosti 

kombinace fMRI a traktografie v rámci neurochi-
rurgického plánování operační léčby a postupně 
se tyto metody začínají prosazovat v intraope-
račních neuronavigačních systémech.

Zatímco fMRI metoda je schopna lokalizovat pro 
pacienta významné elokventní (funkčně význam-
né) oblasti v kortexu (obrázky 3, 4 a 5). Traktografie 
představuje jedinou neinvazivní metodu umožňu-
jící zobrazení nervových drah, tzv. elokventní bílou 
hmotu. Jako jediná tedy může být přínosná v zob-
razení důležitých drah (např. motorické pyramidové 
dráhy a optického traktu) před případnou resekční 
operací (Wu et al., 2007; Dimou et al., 2013, Pillai et al., 
2012) (obrázek 3). Optimální operační a neurologický 
výsledek (pooperační deficit) významně koreluje 
s rozsahem neurochirurgické resekce tumoru a okol-
ní zdravé mozkové tkáně (Sanai et al., 2011).

Komplementární charakter fMRI a trakto-
grafie umožňuje zhodnotit strukturální integritu 
a funkční stav oblastí, které jsou strukturálně (např. 
nádorově) změněné, i těch které vlastní patolo-
gický proces nepostihuje. Tyto informace pak 
v některých případech hrají klíčovou roli v pláno-
vání rozsahu operace umožňující maximalizovat 
rozsah resekce postižené tkáně a zároveň ušetře-
ní tkáně zdravé (Wu et al., 2007; Dimou et al., 2013).

Koregistrace obou metod a klasického struk-
turálního zobrazení pomocí MR se jeví jako vel-
mi výhodné nejen v předoperačním plánování. 
Integrace traktografie/fMRI do neuronavigačních 
systémů je slibným nástrojem, který umožní neuro-
chirurgovi optimální orientaci v průběhu operace. 
Tento multimodální přístup dobře dokumentuje, 
že vhodnou kombinací zobrazovacích modalit 
dovedeme v některých případech posunout mož-
nosti diagnostiky a léčby (Dimou et al., 2013).

fMRI-traktografie se ve specializovaných cent-
rech postupně stává rutinním vyšetřením, podob-
ně jako MRI-PET/SPECT či MRS, mimo klinického 
užití dále přináší i možnosti vědeckých analýz.

4) EEG – fMRI
Současné neinvazivní snímání elektroencefa-

lografických dat a funkční magnetické rezonance 
je jednou z moderních multimodálních zobrazo-
vacích metod používaných v neurozobrazování. 
Tato srovnávací analýza v sobě spojuje výhodné 
vlastnosti obou modalit. Uplatnění nachází ze-
jména v epileptologii (identifikace epileptogen-
ního ložiska) (obrázek 6), dále obecně při studiu 

funkčních sítí v mozku (Mulert et Lemieux, 2010; 
Gotman et Pittau, 2011; Donaire et al., 2013).

Jako jediná modalita, EEG poskytuje a doplňuje 
časovou dimenzi, ve které jsou ostatní metody ne-
dostatečné. Výborné časové rozlišení EEG signálu 
v řádech ms dovoluje zkoumat detailně aktivitu 
mozku a kauzální souvislosti mezi signály generova-
nými v jeho různých částech. Bohužel však se svým 
hrubým prostorovým rozlišením neumožňuje přes-

Obrázek 5. fMRI – žlutooranžovou barvou označeny lokalizace elokventních oblastí (motorický, zra-
kový, sluchový, řečový kortex)

Obrázek 3. Pacient s farmakorezistentní epilepsií 
na podkladě rozsáhlých gliotických změn obou-
stranně okcipitálně; A – fMRI vizuálního kortexu, 
B – DTI traktografie zrakové dráhy 

Obrázek 4. Upřesnění anatomického vztahu mezi 
elokventním kortexem (žlutá barva) a patologickým 
ložiskem (označeno šipkou)
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nou představu o lokalizaci generátorů těchto signá-
lů. Toto je právě kompenzováno vlastnostmi fMRI, 
která umožňuje sledovat hemodynamické změny 
v mozku pomocí Blood Oxygen Level Dependent 
(BOLD) (poměr oxygenovaného a deoxygenované-
ho hemoglobinu) signálu naměřeného s prostoro-
vým rozlišením v jednotkách mm.

Fokální epilepsie
V rámci klinického využití je EEG – fMRI metoda 

používána zejména v epileptologii (fokální epilep-
sie) a sleduje především dva základní cíle. Prvním 
z nich je posunout dále porozumění procesu epi-
leptogeneze a generátorům epileptiformní aktivity, 
druhým pak lepší identifikace epileptogenní zóny 
v rámci epileptochirurgického programu (obrázek 
6). Snahou je identifikovat epileptická ložiska pomocí 
sledování hemodynamických změn ve fMRI da-
tech, jež souvisejí se spontánní epileptickou aktivitou 
v interiktálním EEG u pacientů s fokální epilepsií. 
Časový průběh epileptické aktivity (okamžiky, kdy 
se v EEG objevují výboje) je podklad pro hledání 
související odezvy BOLD signálu. Ve velmi omezené 
míře (nutnost znalosti začátku záchvatu a minimální 
pohybová manifestace záchvatu) lze tuto metodu 
využít i k analýze iktální aktivity (Mareček et al., 2012).

Kortikální oblasti zapojené do produkce inte-
riktálních epileptických výbojů (tzv. iritační zóna-
-IZ) jsou nepřímým ukazatelem těch oblastí mozku, 
které jsou zodpovědné za generování klinických epi-
leptických záchvatů (epileptogenní zóna – EZ). Zóna 
počátku záchvatu (SOZ) a epileptogenní zóna (EZ) 
jsou pak obvykle součástí zóny iritační (Brodbeck et 
al., 2009). EEG–fMRI se ukazuje jako přínosná nein-
vazivní metoda poskytující cenné informace týkající 
se lokalizace iritační zóny (Gotman et Pittau, 2011). 
Tato oblast mozku je ve většině případů ve statistické 
parametrické mapě charakteristická zvýšením BOLD 
signálu. Interiktální výboje jsou totiž odrazem neuro-

nální synchronizace a zvýšení BOLD signálu odpo-
vídá zvýšeným metabolickým požadavkům. BOLD 
odpověď je tedy primárně vztažena k lokálnímu 
potenciálovému poli – odráží inhibiční a excitační 
postsynaptické potenciály. U některých pacientů 
můžeme někdy překvapivě pozorovat v EEG–fMRI 
snížení BOLD signálu. Jedním z možných vysvětle-
ní může být, že tyto oblasti odpovídají deaferen-
taci (↓ synaptické aktivity, ↑ GABAergní inhibice) 
jako prevence projevu šíření epileptických výbojů. 
Hypometabolizmus na PET a oblast se zvýšeným 
BOLD signálem pak mohou reprezentovat oblasti, 
kde tato funkce je nedostatečná (Donaire et al., 2013).

Užití multimodálního přístupu EEG-fMRI může 
částečně posunout preoperační diagnostiku farma-
korezistentních pacientů, vhodně doplňuje skalpové 
EEG a zdokonaluje selekci oblastí mozku k invazivní 
EEG monitoraci. Na druhou stranu je však velmi dů-
ležité zmínit, že EEG–fMRI vždy nemusí poskytovat 
přesvědčivé a hodnotitelné výsledky umožňující 
činit definitivní závěry. Je to především z toho dů-
vodu, že závisí na určení a definici událostí (výbojů 
v EEG), jež nejsou přítomny u všech vyšetřovaných 
pacientů. Při užití 1,5T magnetické rezonance pak je 
metoda přínosná přibližně u 1/3 pacientů. Dále tato 
metoda v sobě zahrnuje i významný subjektivní pr-
vek v hodnocení výbojů možnou chybu hodnotitele.

Jak jsme ukázali v přehledovém článku o multi-
modálním přístupu, neurozobrazení strukturálních 
a funkčních vztahů nejen v rámci fyziologických ale 
i patologických podmínek, nám umožňuje lépe po-
chopit fungování celého systému – lidského mozku. 
Komplementární informace poskytnuté multimodálním 
přístupem se pak jeví jako velmi výhodné v diagnostice 
a terapii nejrůznějších neurologických onemocnění. 
V současnosti je však klinické využití multimodálních 
metod výsadou specializovaných center, která disponují 
patřičným technickým a personálním zázemím.
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Obrázek 6. EEG – fMRI u pacientky s farmakorezi-
stentní epilepsií parietálního laloku při cystickém 
tumoru (DNET + gangliogliom), žlutou barvou 
označena oblast zvýšené neuronální aktivity v 
epileptickém ložisku, jejíž odstranění společně s 
tumorem vedly k pooperačnímu vymizení záchvatů


