FUNKCNI MAGNETICKA
REZONANCE U VYBRANYCH
OCNICH ONEMOCNEN]

SOUHRN

V praci je podan aktualni prehled vysetfeni funkéni magnetickou rezonanci na zrakové pa-
radigma zaméreny na vybrand ocni onemocnéni. Zvlastni dlraz je kladen na hypertenzni
glaukomy, normotenzni glaukom, vékem podminénou makularni degeneraci a peeling epi-
makularni membrany a membrany limitans interna.

Autofi poukazuji na snizenou aktivitu zrakové kdry u nemoci, kde dochazi k poskozeni gang-
liovych bunék sitnice.

Klicova slova: funkéni magneticka rezonance, glaukomy, vékem podminénd makuldrni dege-
nerace, peeling epimakuldrni membrany a membrany limitans interna

SUMMARY
FUNCTIONAL MAGNETIC RESONANCE IMAGING
IN SELECTED EYE DISEASES

In the study, an actual overview of eye’s examinations by means of functional magnetic re-
sonance focused on selected eye’s diseases is presented. Special attention is paid to hyper-
tension glaucomas, normotension glaucoma, age-related macular degeneration, and peeling
of the epimacular membrane and the internal limiting membrane. The authors point out the
decreased activity of the visual cortex in diseases in which the damage of retinal ganglion
cells occurs.

Key words: functional magnetic resonance imaging, glaucomas, age-related macular dege-
neration, peeling of the epimacular membrane, and peeling the internal limiting membrane
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uvoD

Funkéni vySetfovani mozku véetné zrakové kiry je pomér-
né novou vysetfovaci metodou. V literature je jen nékolik
praci zabyvajicich se funkéni magnetickou rezonanci (fMR)
zrakové kary u zavaznych onemocnéni oka s postizenim gan-
gliovych bunék sitnice, u nichz nelze vyloucit druhotnou al-
teraci gangliovych bunék zrakového centra transsynaptickou
(transneuronalni) degeneraci.

Cilem nasich praci bylo vysetfit pomoci fMR nemocné
s glaukomem, exsudativni, vékem podminénou makularni
degeneraci (VPMD) a nemocné po chirurgickém odstranéni
epimakularni membrany (EMM) spolu s membranou limi-
tans interna (MLI).

VPMD a glaukomy jsou zavazna progresivni onemocnéni,
kterd jsou nejcastéjsi pri¢inou ztraty zrakovych funkci u star-
Sich dospélych ve vyspélém svété.

Prestoze diagnostika a |écba obou nemoci v poslednich
letech velmi pokrocila, maji tyto choroby vzhledem k irever-
zibilité i vazné socialni dopady. Ty vyplyvaji ze skutecnosti
prodluzovani lidského véku, a tim i pfibyvani takto nemoc-
nych lidi. S jejich narlstem je zatéZovan nejen systém soci-
alniho pojisténi, ale s pfisunem novych drahych Ié¢ebnych
metod i systém zdravotniho pojiSténi. Stavy po odstranéni
EMM a MLI u lamelarnich dér a pseudodér makuly se staly
s rozvojem vitreoretindlni a specialni makularni chirurgie,
Castym predmétem diskuse o pfinosu a nedostatcich odstra-
néni MLI v makuldrni chirurgii.

To jsou hlavni ddvody, proc je i tato prace zamérena na
uvedené diagnostické skupiny.
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2. Definice glaukom( a vékem podminéné makularni
degenerace

2.1 Glaukomy se stéle definuji jako chronicka progresivni
neuropatie s exkavaci a atrofii terce zrakového nervu a na-
slednymi zménami v zorném poli. Tato formulace nevystihu-
je soucasné znalosti a je nutno ji korigovat. V modernéjsim
pojeti Ize glaukomy definovat jako onemocnéni, kde se prog-
resivni ztrata gangliovych bunék sitnice a jejich axont proje-
vuje zménami v zorném poli s atrofii a exkavaci terce zrako-
vého nervu. Avsak ani tato definice, zd(irazfujici poskozeni
gangliovych bunék sitnice pred jejimi axony neni Uplnd, pro-
toZze neukazuje soucasné na poskozeni gangliovych bunék
podkorovych a korovych Ustfedi v mozku. Soucasné definice
neodlisuji hyper- (HTG) a normo-tenzni glaukomy (NTG).

NTG ve srovnani s HTG je odlisSny v nékolika aspektech:
kromé vyse nitroo¢niho tlaku jsou to zmény v zorném poli,
které poskozuji u NTG vice centralni ¢ast a maji hlubsi de-
fekty citlivosti [1, 27, 28], vldkna jsou u NTG vice poskozena
v centralni ¢asti sitnice a poskozeni maji fokdaIni charakter
[38], exkavace byva Sirsi a hlubsi [9, 31], dale se u nemoc-
nych s NTG vyskytuji vazospazmy [10], no¢ni systémové hy-
potenze, redukce pulzni ocni amplitudy a fluktuace oéniho
perfuzniho tlaku [31, 33, 37], Uzké retinaini vény, a dokonce
zhor$ené hemoreologické vlastnosti krve [11, 12, 39] a dalsi.

2.2 Vékem podminéna makularni degenerace (VPMD) je
onemocnéni, kde poskozeni chorioidalnich cév a Bruchovy
membrany je podminéno vékem, genetickymi a zevnimi fak-
tory. Lipoidni infiltrace a degenerace kolagenu a elastické
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Obr. 1 Schéma neuro-vaskularni vazby: pfi zvySeni neurondlni aktivity dojde timto
mechanismem k lokalnimu zvyS$eni krevniho pritoku

tkané poskozuji predevsim bohaté vaskularizovanou maku-
lu. U exsudativni formy VPMD vede cévnatkové kapilarni po-
Skozeni ke zvyseni intrakapildrniho tlaku a nasledné prolife-
raci neovaskularizaci, které penetruji pres defekty v Brucho-
vé membrané pod pigmentovy epitel, pripadné dale, mezi
pigmentovy epitel a fotoreceptory neuroretiny, a vyvolava
exsudaci a krvaceni a odchlipeni pigmentového epitelu neu-
roretiny. VSechny tyto procesy vedou nejen k primarnimu
zniceni pigmentového epitelu a fotoreceptord, ale také
k sekundarnimu poskozeni bipoldrnich a gangliovych bunék
[20].

3. MoiZnosti vysetfeni korovych zrakovych center pomoci
funkcni magnetické rezonance (fMR)

Funk¢ni zobrazovani mozkové aktivity pomoci magnetické
rezonance je relativné novou metodou. Oproti pozitronové
emisni tomografii (PET), ktera byla jiZz o nékolik let drive vy-
uzivana pfi perfuznich a funkcnich studiich mozkové aktivi-
ty, ma fMR hned nékolik vyhod: lepsi casové rozliseni (doba
méreni obrazu muZe byt i vyrazné kratsi nez 1 s), lepsi pro-
storové rozliseni (velikost zakladniho voxelu matice muze
byt jen nékolik mm?3) a také moZnost opakovat nékolik funké-
nich méreni u stejného subjektu bez jakékoliv invazivnosti.
Metoda nevyuZiva ionizujici zafeni, ani Zadnou externé po-
danou kontrastni latku a tato skutecnost Cini tuto elegantni
metodu i pres nékteré praktické problémy (jako napf. rela-
tivné nizky pomér signal/Sum) velmi atraktivni. Pomoci ne-
preberného mnozstvi testovacich uloh (tzv. paradigmat) lze
studovat témeér libovolné mozkové funkce, provadét casové
¢i srovnavaci studie na skupinach vybranych subjektl (napf.
pacienti versus zdravi dobrovolnici), a to za vyhodnych etic-
kych i ekonomickych podminek.

Mechanismus, umoZnujici vySetfovani funkcéni aktivity
mozkovych center magnetickou rezonanci, je zaloZen na
rozdilu lokalniho krevniho zasobeni, tedy na zménach toku
a objemu mozkovych cév (Cerebral Blood Flow — CBF, Ce-
rebral Blood Volume — CBV) a v krevni oxygenaci. Pfi aktivaci
mozkovych bunék dochazi ke spusténi hemodynamického
procesu, ktery musi vést k uspokojeni zvySené energetické
spotreby aktivovanych neurond. Jinymi slovy, v misté neu-
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ronalni aktivity musi dojit ke zméné v metabolismu glukdzy
a tim také ke zvysené spotrebé kysliku. Kyslik je distribuovan
pomoci krevniho hemoglobinu. Zvyseni dodavky kysliku je
zajisténo procesem, ktery je nazyvan neurovaskularni vazba
(coupling). Aktivita neuron(l prenese informaci na pfrilehlé
endotelidlni bunky arteriol, a vyvolanou naslednou vazodi-
lataci se zvysenym pratokem krve. Neurovaskuldrni vazba
vede k lokdlnimu zvyseni krevniho pritoku (zvyseni CBF), lo-
kalnimu zvyseni krevniho objemu (zvyseni CBV) a k vyssi lo-
kalni koncentraci oxyhemoglobinu (oproti klidovému stavu).

Dynamiku celého procesu lze popsat nasledujicim zplso-
bem: Kratce po zacatku aktivace (fadové nékolik stovek ms)
nastane lokalni pokles oxyhemoglobinu (oxy-Hb) v misté ak-
tivace, diky okamzité zvysené poptdvce po kysliku naristem
metabolismu glukdzy [7]. Nasledné, béhem zhruba 3-7 s,
ale dojde k lokalnimu zvyseni krevniho pratoku (zvyseni CBF
a CBV) a tim také k relativnimu nardstu oxyhemoglobinu
v poméru k deoxyhemoglobinu (deoxy-Hb) v blizkosti aktiv-
nich neurond. Fyziologické zvyseni zdsobeni kyslikem nejen
kompenzuje zvysenou spotrebu, ale je natolik , predimen-
zovano“, zZe v aktivované oblasti dojde ke zméné pomeéru
koncentrace mezi oxy-Hb a deoxy-Hb ve prospéch oxy-Hb.
Doposud neni zcela zndmo, pro¢ dochazi k disproporci mezi
zvySenim CBF (a tim i zvySenim koncentrace oxy-Hb) a spo-
trebou kysliku metabolismem glukdzy. Podle jedné teorie
ma ,predimenzovany“ prltok chladici efekt, podle jiné ma
za cil rychlé odplaveni metabolickych produktl. Celou kas-
kadu déja, které provazeji aktivaci mozkovych bunék, sche-
maticky ukazuje obr. 1.

3.1 BOLD efekt

| kdyZ z hlediska logiky fyziologickych procesd neni pro-
jev zmény oxygenace primarni, jeho souvislost s charakte-
rem MR signdlu sehral v historii fMR urcité nejdilezitéjsi roli
aidnes je tento efekt v praxi nejcastéji vyuzivan.

Témér veskery kyslik v krvi je vdzan k hemoglobinu. Na
jednu molekulu hemoglobinu mohou byt navazany az Ctyfi
molekuly kysliku. Odkysliceny hemoglobin (deoxy-Hb) ma
slouceniny Zeleza se ¢tyfmi nesparovanymi elektrony, které
tvori znaény magneticky moment. Dusledkem je paramag-
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tepénky

diamagneticky oxy-Hb
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zména signalu BOLD efektu:

Efekt rozdilu susceptibility Ay mezi
paramagnetickym deoxy-Hb
a diamagnetickym oxv-Hb

Ay =0.08 ppm

Obr. 2 Schéma rozdilu v susceptibilité diamagnetického oxy-Hb a paramag-
netického deoxy-Hb. Tento rozdil vyvolava lokalni nehomogenitu magnetic-
kého pole, ktera vede k poklesu MR signalu. Zmény v rovnovazném pomé-
ru koncentraci oxy-Hb a deoxy-Hb Fidi zmény signalu pfi méreni tohoto tzv.

BOLD efektu

netické chovani deoxy-Hb na rozdil od okysliceného hemo-
globinu (oxy-Hb), ktery nema Zadny magneticky moment
a je diamagneticky. Rozdil v magnetickych vlastnostech latek
je vyjadren rozdilnou susceptibilitou. PIné odkyslicena krev
ma susceptibilitu o 0,2 ppm vyssi neZ plné okyslicena krev
[5, 41, 42].

Mapovani subtilnich zmén magnetického pole v disledku
oxygenace krve [42] ukazuji linedrni souvislost mezi suscep-
tibilitou a oxygenaci krve, mérenou pfi 1,5 Tesla. Relativni
rozdil v susceptibilité paramagnetického deoxy-Hb a okolni
tkané tvofi lokdlni nehomogenity magnetického pole, které
mohou zpUsobit pokles signalu MR. Situace je schematicky
ukdzana na obr. 2.

Poprvé byla moZnost studovat zmény v oxygenaci krve po-
moci MR ovérena ve velmi vysokém poli (7 a 8,4 Tesla) a pfi
vysokém rozliSeni (65 mm) na hlodavcich [29] a efekt byl
nazvan ,Blood Oxygen Level Dependent” (BOLD) kontrast.
Tyto studie ukdzaly, Ze vendzni signal v obraze MR dobre
koresponduje se stupném oxygenace vdechované smési
a tedy také vaskularni oxygenaci. Prvni Uspésné zobrazeni
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aktivity lidského mozku ukazali Belliveau a spol. pomoci op-
tické stimulace a intravendzni aplikaci bolu paramagnetické
kontrastni latky (GD-DTPA) [2].

3.2 Metodika vysetieni fMR

Vsechna méreni funkéniho MR zobrazovani byla prove-
dena na systému Philips Achieva TX SERIES s magnetickym
polem 3 Tesla. Ke skenovani byla pouzita 6kandlova hlavova
SENSE RF civka, pozdéji 32kanalova hlavova SENSE RF civka.
Opticka stimulace pfi méreni fMR byla realizovana pomoci
komercniho stimula¢niho systému Eloquence (/n Vivo, Ne-
mecko).

Pro méreni fMR metodou BOLD byla pouZita sekvence
gradientniho echa EPI s nasledujicimi parametry: TE = 30
ms, TR = 3 s, sklapéci uhel 90°. Méreny objem obsahoval 39
navazujicich vrstev s tloustkou 2 mm a velikost mérfeného
voxelu (prostorové rozliseni) byla 2 x 2 x 2 mm? (FOV = 208
x 208 mm?, matice 104 x 104, rekonstrukéni matice 128 x
128, SENSE faktor 1,8). BEhem snimani fMR byla subjektiim
promitana alternace cernobilé nebo Zlutomodré Sachovnice
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Obr. 3 Sachovnicové pole ¢erno-bilé stimulace (a) a Zluto-modré stimulace (b). Béhem stimulace
dochazi k alternaci Sachovnicového pole s jeho inverzi o frekvenci 2 Hz
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(obr. 3). Velikost stimula¢niho pole byla 25,8 x 16,2 stupn(.
Alternace obrazu byla s frekvenci 2 Hz. BEhem klidové faze byl
subjektu promitan staticky zamérovaci kfiz, umistény do stre-
du vizualniho pole. Kazdé méreni tvofilo blokové schéma s 5
intervaly aktivni faze o délce 30 s (10 dynamickych sken(l) a 5
klidovymi intervaly o stejné délce trvani. Celkové tedy kazdé
méreni obsahovalo 100 dynamik a trvalo 5 minut.

Ziskana data byla zpracovana pomoci softwaru SPM8
a obecného linearniho modelu (GLM).

Bé&hem pre-procesu byly idaje pohybové korigovany (re-
alignment) a korigovany na ¢asovy posun jednotlivych rez(
(slice timing), poté vyhlazeny Gaussovym filtrem s FWHM 6
X 6 x 6 mm a nakonec normalizovdny do standardniho pro-
storu MNI_152. Pro statistické vyhodnoceni na urovni jed-
notlivych subjektd byl pouzit GLM s modelovou funkci da-
nou konvoluci tzv. kanonické funkce hemodynamické odpo-
védi (HRF — hemodynamic response function) s prabéhem
pouzitého blokové schématu stimulace. Vysledné statistické
mapy byly prahovany na urovni statistické vyznamnosti p =
0,05 s korekci na mnohocetna pozorovéani FWE (Family Wise
Error).

VYSLEDKY

4.1 Normalni hodnoty fMR a o¢ni dominance

Pti separatni stimulaci kazdého oka jsme u zdravych osob
béhem vysetfeni fMR zaznamenali rlznou aktivitu zrako-
vych Ustfedi v mozku. To vedlo k postulovani hypotézy, zda
interokuldrni variabilita neni spojena s o¢ni dominanci.

Proto jsme vysetfili 20 oci deseti zdravych osob (osm Zen
prdmérného véku 50,2 let a dva muzi prmérného véku 59
let). U vSech osob jsme vysetfili smérovou (hole-in-the-hand
and pointing-a-finger test) i senzorickou dominanci (Worth
dot test and fogging test). VySetfeni fMR jsme provedli pod-
le vySe uvedené metodiky ¢erno-bilou Sachovnici velikosti
25,8 x 16,2 stupné.

U vSech osob jsme zjistili rGznou interokularni fMR aktivi-
tu. Rozdil nebyl statisticky vyznamny (p = 0,85) a ¢inil 2,2 %.
S timto nalezem nekorelovala ani smérova a ani senzoricka
oc¢ni dominance [25].

Rozbor uvedenych vysledk( vedl k otazce, zda pfi o¢ni do-
minanci nem(Ze hrat roli i velikost obrazu zobrazeného na
sitnici. Vysetfili jsme stejnou skupinu osob jako v pfedcho-
zim experimentu, ale tentokrat jsme ke stimulaci pouzili dvé
razné velka vizualni pole (25,8 x 16,2 a 2 x 2 stupné).

U vSech osob jsme zjistili rGznou interokularni variabili-
tu, avSak vétsi diferenci jsme zaznamenali u mensiho pole.
Smérova a ani senzorickda dominance nekorelovala s rozsa-
hem aktivace fMR a nezaznamenali jsme ani smérovou late-
ralitu po separatni stimulaci kazdého oka [24].

4.2 Funkéni MR u hypertenznich a normotenznich
glaukomti

O poskozeni, které ovliviiuje pouze axony gangliovych
bunék sitnice u HTG, mame pochybnosti od roku 1987, kdy
jsme soucasné meéfrili pattern elektroretinogram (PERG)
a pattern zrakové vyvolané odpovédi (pattern visual evoked
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potential — PVEP. Méfeni bylo provedeno u dvacetiletého
zdravého muze, nejdfive pfi nitroo¢nim tlaku 15 mmHg. Na-
sledné jsme pomoci sukéniho poharku zvysili nitroocni tlak
na 40 mm Hg a vySetieni opakovali. K naSemu prekvapeni
doslo k blokadé prenosu elektrickych zmén napéti na Urov-
ni gangliovych bunék sitnice, zatimco ze zrakového ustfedi
jsme sejmuli témér nezménénou PVEP odpovéd. Na zakladé
tohoto zjisténi jsme dospéli k zavéru, Ze pocatecni zmény
nebudou na drovni axonl gangliovych bunék, ale samot-
nych bunék [22].

Z divodu témér nezménénych zrakovych vyvolanych od-
povédi ve druhém pokusu jsme vyslovili podezreni, Ze se
u HTG zapoji do patogenetického procesu nejen gangliové
buriky sitnice, ale i zrakova draha a korova zrakova centra.
V obdobi kolem roku 1987 byly pro zobrazeni mozku k dis-
pozici jen pfistroje CT a SPECT. Ani jedno vySetfeni nebylo
schopno prokdzat poskozeni na Urovni samotnych bunék.
Proto jsme pomoci pozitronové emisni tomografie, v roce
2002, vysetfili nemocného s hypertenznim glaukomem
obou o¢i. Prokdzali jsme u néj deficit v ndplni fluoro-deoxy-
glukdzy (FDG) v oblasti zrakové kiiry a tim i poskozeni koro-
vych bunék zrakového centra [23].

Protoze se jednalo o financné narocné vysetieni a vySet-
feni zatéZujici nemocné radioaktivitou, nepokracovali jsme
dale s touto diagnostickou metodou. V roce 2010 jsme pre-
Sli na vySetifeni pomoci fMR. Podnétem byly vysledky PERG
a PVEP, kterda ukdzala, Ze u vyvinutych HTG s defekty zornych
poli se elektrické odpovédi zrakové drahy liSi od odpovédi
u NTG. Pomoci PERG a PVEP jsme vysetfili 80 oci 40 pacien-
tl. Tricet z nich mélo HTG tfech rdznych typU: deset pacient(
mélo primarni prosty glaukom s otevienym thlem (POAG),
deset pacientli pigmentovy glaukom (PG), deset pseudo-
exfoliativni glaukom (PEXG) a deset normotenzni glaukom
(NTG). Vysledky strukturdlnich a psychofyziologickych vyset-
feni jsme porovnali se skupinou 40 o¢i, 20 zdravych osob,
pfiblizné stejného véku a refrakce.

Pomoci PERG a PVEP jsme zjistili, Ze u hypertenznich
glaukom rlzné etiologie (POAG, PG, PEXG), dochazi k po-
Skozeni celé zrakové drahy (od sitnicovych gangliovych bu-
nék az do zrakovych korovych Ustfedi v mozku). Nemocni
s PG mély z této skupiny nejvétsi poskozeni zrakové drahy.
U NTG byly odpovédi sitnicovych gangliovych bunék normal-
ni, ale signifikantni zmény byly prokdzany ve zrakové draze
[17]. Na zakladé téchto vysledkl jsme konstatovali, Ze koro-
vé bunky zrakového ustfedi u HTG mohou byt na rozdil od
NTG poskozeny.

Pozoruhodné vysledky pfinesla strukturdlni vySetfeni pe-
riferni ¢asti zrakové drahy. K posouzeni velikosti corpus ge-
niculatum laterale (CGL) u HTG a NTG jsme vysetfili (Philips
Achieva TX series release 3.2.1.1) skupinu 9 pacientl s HTG
a9 pacientli s NTG. Diagndza byla stanovena na zakladé kom-
plexniho oftalmologického vysetreni, které bylo doplnéno
o vysetreni zorného pole fast threshold programem. Soucet
citlivosti v homolateralnich polovinach zornych poli (v rozsa-
hu 0 to 22 stupnt) byl porovnan s velikosti druhostranného
CGL. Vysledky méreni jsme porovnali se skupinou 9 zdravych
osob a vysledky jsme podrobili statistické analyze Wilcoxo-
novym testem a Spearman’s rank korela¢nim koeficientem.
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Zjistili jsme redukci CGL jak u HTG, tak NTG (p = 0,0000).
Redukce CGL nebyla statisticky zavisla na pokrocilosti zmén
v zornych polich u HTG pro pravé poloviny zornych poli (RH
VF) a levého CGL r = 0,3255, p = 0,3926 a levych polovin
zornych poli (LHVF) a pravého CGL r = 0,0033, p = 0,9934.

Podobné, u NTG, jsme nezjistili statisticky vyznamny rozdil
mezi RH VF a levym CGL (r = 0,0496, p = 0,1745) a mezi LHVF
a pravym CGL (r =0,5399, p = 0,1335 [22].

Abychom potvrdili hypotézu, zalozenou na predchazeji-
cich PERG a PVEP vysetrenich, Zze korové burky zrakového
ustifedi mohou byt u HTG na rozdil od NTG poskozeny, pro-
vedli jsme pomoci fMR vy3etfeni zrakovych korovych center
mozku.

Prvni prace byla zaméfena na rozsah aktivaci fMR u hyper-
tenznich glaukomd s cilem zjistit, zda existuje u HTG korela-
ce mezi pokrocilosti onemocnéni a rozsahem aktivace.

Vysetfili jsme devét nemocnych s rlizné pokrocilymi zmé-
nami pomoci metody BOLD a stimulaci ¢erno-bilou Sachov-
nici (obr. 3).

Komplexni oftalmologické vysetfeni bylo doplnéno o vy-
Setfeni zorného pole glaukomovym fast threshold progra-
mem. Soucet citlivosti v homolateralnich polovindch zor-
nych poli (v rozsahu 0 a 22 stupnil) byl porovnan s fMR akti-
vitou druhostranné hemisféry.

Vysledky jsme porovnali se skupinou osmi zdravych
osob. Ziskana data ukazala, pomoci non-parametric Spear-
man’s rank korelace, stfedné silnou zavislost mezi zménami
v zornych polich a aktivacemi fMR. Pro pravé poloviny zor-
nych a poli a levou hemisféru byl r = 0,667 (p < 0,05), pro
levé poloviny zornych poli a pravou hemisféru byl r = 0,767
(p < 0,016).

V této praci vysledky potvrdily, Zze s pokrocilosti zmén
v zornych polich se snizuje i aktivita fMR [16, 21, 23].

V dalsi praci jsme stejnou metodikou vySetfili osm nemoc-
nych NTG (pocinajiciho aZ stfedniho stadia) a vysledky jsme
porovnali se skupinou osmi zdravych osob.

Podobné jako v pfedchozi praci, jsme postupovali i pfi vy-
hodnoceni vysledkid (non-parametric Spearman’s rank kore-
lace). Korela¢ni koeficient ukazal na slabou nepfimou kore-
laci mezi zménami v zornych polich a aktivitou fMR. Vztah
mezi souctem citlivosti pravych polovin zornych poli a akti-
vitou kontralaterainiho okcipitalniho laloku byl r =- 0,270 (p
= 0,558) a levych polovin a kontralaterdiniho okcipitalniho
laloku byl r =-0,071 (p = 0,879).

Vztah mezi zménami v zornych polich a aktivitou fMR
nebyl prokdzan. Vysledky ukazaly, Ze se NTG patogeneticky
chovaji jinak nez HTG [18, 21, 23]

ProtoZe u HTG dochdzi k poskozeni viech typl gangliovych
bunék sitnice, je zfejmé, Zze u nemocnych HTG musi byt i po-
rucha barvocitu. Tento fakt je zndmy jiz od roku 1883, kdy
byl prokdzan Bullem [6] a nasledné potvrzen i dalSimi auto-
ry, ktefi defekt specifikovali do Zluto-modré oblasti [8, 35,
36] a s pokrocilosti HTG prokazali progresi [13].

V dalsi praci jsme se proto snazili zjistit, zda se pfi pouziti
rdzné stimulace méni aktivita fMR a jako paradigma jsme
pouzili jak cerno-bilou, tak Zluto-modrou stimulaci, ktera
dosud v Zadné citované praci nebyla pouzita.

Vysetfili jsme osm nemocnych HTG (rGznych stadii) a jejich
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vysledky jsme porovnali s vysledky osmi zdravymi osobami.

Vysledky byly pfekvapivé. Zjistili jsme, Ze rozdil v poctu ak-
tivovanych voxell byl u nemocnych HTG pfti pouZiti cerno-
bilé versus Zluto-modré stimulace 59%. U kontrolni skupiny
jen 2%.

Zatimco u HTG byl rozdil mezi ¢erno-bilou a modro-Zlutou
stimulaci statisticky signifikantni 1606 voxell (p = 0,039),
u kontrolni skupiny nebyl zjistén rozdil (p = 0,18).

Prokdzali jsme tedy, Ze u HTG dochazi k vétSimu poklesu
aktivity fMR pfi pouZziti barevnych paradigmat neZ ¢erno-bi-
lych [21, 23, 34].

Pokud by HTG byly patogeneticky stejnou skupinou jako
NTG, pak by byl i ndlez fMR po barevné stimulaci podobny.

Pro potvrzeni této domnénky jsme vysetfili osm pacient(
s NTG a vysledky jsme porovnali s vysledky osmi zdravych
osob. Primérny pocet aktivovanych voxell po cerno-bi-
|é stimulaci byl u nemocnych NTG 7 626. U osob kontrol-
ni skupiny 7 462. Primérny pocet aktivovanych voxell po
modro-Zluté stimulaci byl u NTG 5 650, u kontrolni skupiny
pak 6 353. Tento rozdil nebyl statisticky vyznamny.

Priimérnd hodnota rozdilu v poctu aktivovanych voxeld
mezi Cerno-bilou a modro-Zlutou stimulaci byla 6% u ne-
mocnych NTG. U zdravych osob byl tento rozdil roven 2 %
(19, 21, 23, 34].

| timto experimentem jsme demonstrovali, Ze se HTG pa-
togeneticky chova jinak nez NTG.

4.3 Zmény fMR u vékem podminéné makularni degenerace

Boucard a spol. zkoumali za pomoci MR Sedou hmotu zra-
kové kdry mozku u nemocnych glaukomem a VPMD. Zavér
jejich prace byl, Ze dlouhodoba sitnicova patologie, ziskana
v pozdéjsSim Zivoté, je spojenad s redukci hustoty Sedé hmoty
okcipitalniho kortexu [3].

Tento zavér je v souladu s nasimi vysledky o hypertenznim
glaukomu. Nemohli jsme ale najit koreldt mezi poskozenim
zrakovych korovych bunék a VPMD. U VPMD, kterd je cha-
rakterizovdna primdrnim poskozenim pigmentového epite-
lu a fotoreceptorl sitnice, je poskozeni gangliovych bunék
sitnice, predevsim u exsudativni formy VPMD sekundarni
a transsynaptickou degeneraci, lze predpokladat asociaci
mezi poskozenim gangliovych bunék sitnice s alteraci gan-
gliovych bunék zrakové kary.

Poskozeni pigmentového epitelu a fotoreceptor( sitnice
u VPMD, ale i samotnych gangliovych bunék sitnice popsali
Kim a spol. a Medeiros a Curcio [14, 29].

V nasi praci jsme se snazili najit vztah mezi pokrocilosti
vlhké formy VPMD a aktivitou zrakového centra. Do souboru
jsme zaradili deset pacientd s rlizné pokrocilou oboustran-
nou exsudativni formou VPMD (9 Zen a jeden muz) priimér-
ného véku 74,7 let. Zadny ze souboru nemél jiné o¢ni a ani
neurologické onemocnéni. Funkéni MR jsme provedli za po-
moci stimulace ¢erno-bilou Sachovnici o velikosti 25,8 x 16,2
stupnd. Vysetreni, vzhledem k vyrazné alteraci centralni zra-
kové ostrosti, jsme provedli najednou na obou ocich. Nalezy
jsme porovnali s vysledky deviti zdravych osob prdmérného
véku 54,1 let. Abychom mohli porovnat vysledky obou sku-
pin, adjustovali jsme vysledky zdravé skupiny na primérny
vék prvni skupiny.
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Vysledky jsme zpracovali pomoci Mann-Whitney U testu.
Porovnanim obou skupin jsme zjistili statisticky signifikantni
rozdil mezi obéma skupinami (p = 0,0247). Praci jsme uzavreli,
Ze nemocni s VPMD maji nizsi aktivitu fMR nez zdrava popu-
lace [20].

4.4 Zmény fMR po peelingu u symptomatické lamelarni
makularni diry a makularni pseudodiry

Pfi odstraniovani epiretindlni membrany (ERM) s mem-
branou limitans interna (MLI) u lamelarnich makularni dér
a makuldrnich pseudodér sitnice nelze zabranit pfimému
poskozeni nejen axonl gangliovych bunék sitnice [15], ale
i samotnych Mullerovych bunék (MB), nebot MLI je jejich
soucdsti. MB maji obrovskou metabolickou aktivitu a kro-
mé jiného preménuji i excitotoxicky glutamat na netoxicky
glutamin. Nahromadéni glutamatu v poskozené sitnici mize
vést k apoptdze gangliovych bunék sitnice [4].

Cilem nasi prace bylo zjistit, zda odstranéni ERM nebo MLI
u makularni diry a pseudodiry mlzZe vést ke snizeni odpovédi
fMR na svételnou stimulaci. Do studie jsme zaradili 20 oci dese-
ti pacientl (7 Zen a 3 muzi) prGmérného véku 75,1 let, kterym
byla (mezi lednem 2009 az fijnem 2009) provedena pars plana
vitrektomie s peelingem MLI na jednom oku. Pacienti neméli
Zadné jiné ocni a ani neurologické onemocnéni. VSem byla za
Ctyfi roky provedena fMR pfi stimulaci ¢erno-bilou Sachovni-
ci (obr. 3) velikosti 25,8 x 16,2 stupné kazdého oka separatné
a obou oci soucasné. Ke statistickému zpracovani jsme pouzili

parovy t-test. U vSech nemocnych jsme zjistili pokles fMR akti-
vity po stimulaci operovaného oka. Analyza ukazala statisticky
vyznamny rozdil mezi operovanym a neoperovanym okem (p =
0,0049). Vysledky prokazaly, Ze po odstranéni ERM a MLI vede
po urcité dobé k poklesu fMR aktivity [27].

SniZeni aktivity fMR zrakového centra po odstranéni MLI
Ize vysvétlit poskozenim sitnicovych gangliovych bunék (a to
bud' pfimo peroperacnim poskozenim jejich axon(, nebo ne-
ptimo poskozenim Mullerovych bunék sitnice) a naslednym
poskozenim korovych gangliovych bunék cestou transneuro-
nalni (transynaptickou) degeneraci.

ZAVER

V nasich pracich jsme prokdzali vztah mezi poSkozenim gan-
gliovych bunék sitnice a aktivitou fMR zrakové kdry mozku
u HTG, exsudativni VPMD a po odstranéni EMM a MLI u la-
melarni diry a pseudodiry makuly.

Naopak u NTG, kde gangliové buriky sitnice nejevi znamky
poskozeni, jsou i hodnoty fMR bez alterace.

Nizsi aktivity fMR po odstranéni EMM a MLI na operova-
ném oku nebyly dosud popsany a jsou urcitym varovanim
pfed nadmérnym radikalizmem pfi téchto operacich.

Velky vyznam mad i zjiSténi poSkozeni zrakového ustfedi
mozku u nemocnych VPMD, kde se celosvétové lécba sou-
stredila jen na léCbu zevnich vrstev sitnice.
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