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STRESZCZENIE

W ostatnich latach dokonat sie ogromny postep w diagnostyce
neuroobrazowej, a w szczegdlnosci rozwdj nowych technik
rezonansu magnetycznego (MR) mdzgu budzi duze nadzieje.
Badania neuroobrazowe ilo$ciowe: badania wolumetryczne MR
istoty szarej i biatej, dyfuzji MR i tensora dyfuzji MR stwarzajg
mozliwosci diagnostyczne w wielu schorzeniach uktadu nerwo-
wego u dzieci. Pozwalajg takze na $ledzenie i pomiar, w sposdb
ilo$ciowy, zachodzacych proceséw przebudowy i reorganizacii
mézgu. Prawdopodobnie w niedalekiej przyszto$ci badania ilo$-
ciowe MR beda podstawowymi metodami diagnostycznymi w
neuropediatrii.

Stowa kluczowe: badania wolumetryczne MR, dyfuzja MR,
choroby ukfadu nerwowego

ABSTRACT

Great progress in neuroimaging has been made in the recent
years. Particularly the development of the new techniques of
magnetic resonance imaging (MRI) is very promising. Quantita-
tive neuroimaging studies: volumetric MRI of gray and white
matter, diffusion MRI and diffusion tensor MRI bring new diag-
nostic possibilities in various disorders of nervous system in
children. These new techniques allow to monitor and measure
quantitatively the processes of and reconstruction of the devel-
oping brain. Probably in the near future quantitative MRI studies
will be the basic diagnostic methods in neuropediatrics.

Key words: volumetric MRI studies, diffusion MRI, disorders
of nervous system

Obecnie badanie przy uzyciu rezonansu magnetycznego
(MR) jest podstawowa metoda diagnostyczng w neurologii
dziecigcej. Umozliwia ocen¢ zmian morfologicznych w
obrebie tkanki mozgowej, zas przy uzyciu spektroskopii
protonowej rezonansu magnetycznego 'HMRS nieprawid-
towosci metabolicznych [1,2]. 'HMRS jest nieinwazyjna
metoda, pozwalajaca na przyzyciowe iloSciowe oznaczenie
zawartos$ci metabolitow w tkance mozgowej i dajaca wglad
w sklad chemiczny mézgu. Zastosowanie 'HMRS wzbo-
gaca mozliwos$ci diagnostyczne w rozpoznawaniu guzow
mozgu [1,3]. Spektroskopie "HMR wykorzystywano row-
niez do oceny zawarto$ci poszczegolnych metabolitow w
moézgu u dzieci z encefalopatia niedokrwienno-niedotle-
nieniowa, urodzonych przedwczesnie, z mézgowym pora-
zeniem dzieciecym, autyzmem i zespotem Downa [4-6 ].

Inna stosunkowo nowa technika obrazowania jest
dyfuzyjny rezonans magnetyczny (diffusion MR), uwi-
daczniajgcy rozktad ruchdéw dyfuzyjnych czastek wody w
mézgowiu

[7,8]. W tej metodzie wykorzystano fakt, ze przy odpo-
wiednim doborze parametrow badanie MR pozwala wykry-
wac ruchy dyfuzyjne wody w obrebie ptynu wewnatrz- i
migdzykomorkowego [9]. Polega ona na znakowaniu
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gradientami pola magnetycznego o wysokiej amplitudzie,
dlugim czasie trwania i specyficznym odstepie czasowym
spinéw dyfundujacych czastek wody. Dyfuzja czasteczek
wody w moézgu jest anizotropowa, mozna wigc poprzez
matematyczne przeksztalcenia danych uzyskac¢ tak zwane
mapy wspotczynnika dyfuzji (ADC, Apparent Diffusion
Coefficient) r6znych narzadow, w tym moézgu. Na tych
mapach obszary o zmniejszonej dyfuzji (ograniczenie
ruchéw Browna), na przyktad wskutek obrze¢ku tkanki,
maja zmieniony jasny sygnat. Dzieki tej technice neuroo-
brazowania mozna wykry¢ zmiany w mozgu juz po kilku
minutach od wystgpienia udaru. W konwencjonalnych
badaniach KT i MR podobne zmiany mozemy wykry¢
najwczesniej po wielu godzinach [9].

Wyr6znia si¢ nastepujace techniki: obrazowanie tensora
dyfuzji (ang. DTI - Diffusion Tensor Imaging), ktére moze
by¢ wykorzystywane do diagnostyki zmian w potaczeniach
istoty biatej, a takze obrazowanie zalezne od dyfuzji (ang.
DWI — Diffusion-Weighted Imaging), ktoére wykazuje si¢
duza skutecznos$cia w obrazowaniu udaréw mozgu, niedo-
tlenienia mozgu i obrzeku, ocenie guza i obrzgku okoto-
guzowego, diagnostyce torbieli wewnatrzczaszkowych i
diagnostyce stwardnienia rozsianego [10—13].



ANATOMIA | ROZWOJ UKEADU NERWOWEGO

Obrazowanie przy pomocy tensora dyfuzji MR pozwala na
dos¢ wierne odzwierciedlenie anatomii istoty biatej ludz-
kiego mozgu [14,15]. Umozliwia takze doktadng lokaliza-
cje drog nerwowych (mi¢dzy innymi drogi piramidowe;j,
wzgorzowo-rdzeniowej), ktore jest trudno uwidoczni¢ przy
pomocy innych nieinwazyjnych technik neuroobrazowania.
Szczegoblnie jest to przydatne do oceny drog nerwowych,
ktore nie maja zakonczonej mielinizacji — u dzieci urodzo-
nych przedwczesnie [16,17].

Dzigki obrazowaniu przy uzyciu tensora dyfuzji MR
mozliwa jest ocena uszkodzenia drog nerwowych w obre-
bie mozgu, a takze $ledzenie ich regeneracji i przebudowy.
Mozemy w sposob nie tylko jakosciowy, ale i iloSciowy
bada¢ zmiany w obrebie istoty biatej mozgu [18]. Uwaza
si¢, ze technika tensora dyfuzji MR stanie si¢ rutynowa
metoda diagnostyczna juz w niedalekiej przysztosci. Obra-
zowanie tg metodg moze by¢ przydatne do oceny zmian
anatomicznych w obrgbie mozgu u dzieci jeszcze niena-
rodzonych. Precyzyjna ocena uszkodzenia istoty biatej w
okresie okotoporodowym pozwala na postawienie witasci-
wej diagnozy. Jest to niezwykle wazne, gdyz liczba dzieci
urodzonych z niskg i bardzo niskg masg urodzeniowa w
ostatnich latach wzrasta.

Huaung i wsp. dzigki wprowadzeniu rekonstrukcji w
trzech ptaszczyznach obrazéw tensora dyfuzji MR oceniali
zmiany dynamiczne, jakie zachodza w moézgu dzieci w
rozwoju [19]. Badano modzgi u trzech martwych ptodéw w
wieku 19-20 tygodni ciazy, u trzech noworodkéw urodzo-
nych o czasie oraz u trojki dzieci w wieku 5-6 lat. Istote
szarg analizowano przy uzyciu tej same;j techniki, uzywajac
kolorowych map. Struktury zawierajace istote szarg (wzgo-
rze, wyniosto$¢ zwojowa, skorupe, gatke blada, jadro ogo-
niaste, wzgorze i kor¢ mozgu) oceniali sami autorzy oraz
przy uzyciu oprogramowania komputerowego Amira (ryc.
1). Drogi nerwowe analizowano przy uzyciu kolorowych
map metoda trojwymiarowa opisang przez Mori i wsp.
[20]. U 19-20-tygodniowych plodow nie obserwowano
mielinizacji oraz brak bylo wyraznego zrd6znicowania
pomiedzy istota bialg i szarg. Powierzchnia kory moézgu
byta gtadka, za$ corona radiata i mézdzek byty stabo roz-
winigte. Torebka wewnetrzna, cialo modzelowate, jadra
podkorowe, hipokamp i uktad limbiczny byly juz dobrze
widoczne. Ciato modzelowate u ptodéw byto lepiej roz-
wini¢te w okolicy czotowej niz potylicznej. Wtokna drog
korowo-wzgorzowych, wzgdrzowo-korowych i korowo-
rdzeniowych byly dobrze widoczne w okresie ptodowym,
stabiej widoczne byly wtdkna corona radiata. Dzigki obra-
zowaniu dyfuzji MR mozna stwierdzi¢ uszkodzenie istoty
bialej znacznie wczesniej niz przy uzyciu konwencjonal-
nego badania MR. Mozna takze wcze$niej wykry¢ przy-
padki o duzym ryzyku wystapienia moézgowego porazenia
dziecigcego. Objetos¢ moézgu u plodow wynosita ok. 22
ml, noworodkéw 367 ml, a dzieci w wieku 5-6 lat 1257
ml. Wraz z wiekiem zmniejsza si¢ objeto$¢ komor bocz-
nych mézgu, pnia mozgu, a rosnie obje¢tos¢ moézdzku (ryc.
1). W pniu moézgu droga piramidowa stanowi okoto 16%
jego objetosci. Kora mozgowa u ptodu w wieku 19-20
tygodni sktada si¢ juz z trzech warstw.
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WCZESNIACTWO

Poréd przedwczesny moze by¢ czynnikiem wplywajacym
negatywnie na rozwoj psychoruchowy i umystowy dzieci i
miodziezy [21]. U wezesniakow w wyniku umiarkowanego
lub tagodnego niedotlenienia dochodzi do wybidrczego
uszkodzenia istoty bialej (ryc.2), natomiast u noworodkow
donoszonych bardziej charakterystyczne jest uszkodzenie
istoty szarej, w pierwszym rzedzie jader podstawy i wzgorza
[22,23]. W trakcie przedluzajacego niedotlenienia u wczes-
niakéw dodatkowo zostaje zajeta istota szara, natomiast u
noworodkéw urodzonych o czasie rozlane uszkodzenie
neuronow prowadzi z czasem do martwicy wielotorbielo-
watej, czyli rozleglego zajgcia istoty biatej [23,24]. CzeSciej
rozpoznawana za pomocg badan MR selektywna martwica
neuronéw powstaje w wyniku glebokiego, ostrego niedo-
tlenienia [21]. Wybiérczemu uszkodzeniu ulegaja obszary
mozgu, w ktorych w zwigzku z intensywnym metaboli-
zmem istnieje duze zapotrzebowanie energetyczne: wzgo-
rze, jadro soczewkowate, hipokamp i kora rolandyczna. W
selektywnej martwicy neurondow zmiany zlokalizowane sa
przewaznie obustronnie, a rozleglo$¢ uszkodzenia zalezy
od cigzkosci i czasu trwania niedotlenienia [21,24]. Leu-
komalacja okotokomorowa jest typowym uszkodzeniem
moézgu dla dzieci urodzonych przed 32 tygodniem zycia
plodowego. Moze roéwniez wystepowaé, chociaz znacznie
rzadziej, u noworodkow donoszonych [22,25].

Boardman i wsp. porownywali wyniki badan MR u 62
niemowlat urodzonych pomigdzy 24 a 33 tygodniem cigzy
z grupg 12 dzieci zdrowych urodzonych o czasie [26].
Celem doktadniejszej analizy uzyskanych obrazéw wyko-
rzystano technike dyfuzji MR i morfometrii. Dzieci uro-
dzone przedwczesnie miaty zmniejszone objetosci wzgorza
i jader soczewkowatych bez widocznych cech uszkodzenia
tych obszaréw. Zmiany te byly bardziej zawansowane u
skrajnych wczesniakow (ponizej 28 tygodnia cigzy) 1 nie-
mowlat z rozleglymi uszkodzeniami istoty bialej. Autorzy
postulowali, ze zaburzenia rozwoju istoty szarej u dzieci
z rozlegltymi uszkodzeniami istoty biatej moga by¢ wyni-
kiem nieprawidtowych potaczen korowo-podkorowych.

W innym badaniu Deipolyi i wsp. [27] technika
dyfuzji MR i tr6jwymiarowej wolumetrii oceniali cztery
obszary kory moézgu u 37 dzieci urodzonych przedwczes-
nie, porownujac z grupa kontrolng. Wiek badanych dzieci
wahat si¢ pomigdzy 25 i 38 tygodniem zycia. Dokonywano
pomiarow ilosciowych korowych zakr¢téw (oceniano
wysoko$¢ 1 szerokos$¢ zakretow) w czterech obszarach:
gornym czotowym, goérnym potylicznym, przysrodkowym
i zasrodkowym. Wielko$¢ zakretow korowych zalezata
od wieku trwania cigzy. Anizotropia w zakretach przy- i
zasrodkowych byla nizsza w porownaniu z zakretami
obszaréw czolowych i potylicznych. Wyniki te wskazuja
na odmienny rozwdj kory mézgowej w roznych obszarach
mozgu i przydatnos¢ metody dyfuzji MR w ocenie rozwoju
kory mézgowej u dzieci.

Autorzy amerykanscy wykorzystujac technike tensora
dyfuzji MR analizowali obj¢tos¢ istoty biatej u dzieci uro-
dzonych przedwczesnie 1 o czasie [28]. Oceng obje¢to 29
dzieci urodzonych przed terminem, o masie urodzenio-
wej 600-1200 g, bez uszkodzenia mézgu oraz 22 dzieci
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lateral sulcus (b)
and insula

Rycina 1. Rekonstrukcja 3D kory mézgowej (a, f, k), pnia mézgu i mézdzku, (b, g, 1), komér bocznych, jadra
ogoniastego, zwojow podstawy (c, h, m), hipokampa (d, i, n), i wyniosto$¢ zwojowa (e, j, 0) mézgu 19 tygo-
dniowego ptodu (a—e), mdézgu noworodka (f—j), i mézgu 5 letniego dziecka (k—o0). Na kolor szary zaznaczono:
ptaty mézgowe; niebieski: piefi mézgu; brazowy: mézdzek; fioletowy: komory boczne; zielony: skorupa i gatka
blada; czerwony: jadro ogoniaste; rézowy: hipokamp; z6étty: wzgdrze; i pomarainczowy: wyniosto$¢ zwojowa z
artykutu [19] (Uzyskano zgode na uzycie ryciny od Neuroimage Elsevier)

D71 Axdal Color-coded Maps

Rycina 2. Identyfikacja uszkodzenia istoty biatej przy uzyciu metody dyfuzji MR u dwdch dzieci z mézgowym
porazeniem dzieciecym z leukomalacja parakomorowa (gérny i $rodkowy rzad), zdrowe dziecko dolny szereg.
Z6tg strzatkg zaznaczono tylng promienisto$¢ wzgérzowa (TPW), w konwencjonalnym badaniu MR nie jest
dobrze widoczna TPW, w mapie T2 frakcjonalnej anizotropii, i BO jako grupa kontrolna. Skala punktowa TPW: |
c,d=4, II: ¢,d=0, lll: c,d=0, natomiast le, lle llle, prawidtowe drogi korowo-rdzeniowe (biate strzatki) wszyst-
kie z biatg strzatkg [23] (Uzyskano zgode na uzycie ryciny od Neuroimage Elsevier)

Vol. 18/2009, nr 35



urodzonych w terminie. Badania neuroobrazowe wyko-
nano w wieku 12 lat. Dzigki tej technice stwierdzono
obnizenie anizotropii frakcyjnej (jest to miara organizacji
wiokien nerwowych istoty biatej) w obrebie peczka czo-
lowo-potylicznego po stronie prawej, w czgéci przedniej
peczka haczykowatego, splenium i ciata modzelowatego.
Wykazano obnizenie anizotropii istoty biatej u dzieci
urodzonych przedwcze$nie w obrgbie platow czotowych,
skroniowych i ciemieniowych. Co wigcej, zmiany w ani-
zotropii stwierdzone w obrebie peczka haczykowatego po
stronie lewej korelowaly z inteligencja stowng i ogdlna.
Dodatkowo chtopcy urodzeni przedwczes$nie mieli nizsze
wartos$ci anizotropii w poréwnaniu z dziewczgtami.

W badaniu z 2009 roku Ment i wsp. [29] wykonali
seri¢ badan wolumetrycznych MR moézgu u 55 dzieci w
wieku 815012 lat urodzonych przedwczesnie, wazacych
600-1250 g. Wyniki porownywano z grupa 20 dzieci
zdrowych. Objegto§¢ mozgu wzrosta o 2-3% pomiedzy 8
a 12 rokiem zaréwno u dzieci urodzonych przedwczesnie,
jak 1 o czasie. Stwierdzono ponadto redukcje istoty szarej
i wzrost iloci istoty biatej. Zmniejszenie objgtosci istoty
szarej w lewej potkuli stwierdzono u wezesniakow o 2%,
za$ w grupie kontrolnej o 10%. Podobne wyniki uzyskano
dla prawej potkuli mozgu. Co ciekawe, wykazano u dzieci
urodzonych przedwczesnie w obu potkulach mézgu wzrost
objetosci istoty biatej o 10%, za§ w grupie kontrolnej o
ponad 26%. Stwierdzono takze roznice objgtosci istoty
szarej w ptatach skroniowych i istoty biatej w ptatach cie-
mieniowych pomiedzy analizowanymi grupami. Wyniki
tych badan wskazuja na mniejsza redukcj¢ istoty szarej i
biatej u dzieci urodzonych przedwczesnie.

Mahone i wsp. [30] oceniali pami¢é robocza u 35
dzieci urodzonych o czasie w korelacji z catkowita obje-
toscig mozgu i wiekiem. Wykazano, iz pami¢¢ badanych
dzieci byta dodatnio skorelowana z objetoscig istoty szarej
w ptatach czolowych. Autorzy opracowania nie stwierdzili
podobnej zaleznosci pomigdzy pamiecia a objetoscia istoty
szarej w platach skroniowych, ciemieniowych, potylicz-
nych oraz objgtoScig istoty bialej w obu platach czoto-
wych.

URAZY CZASZKOWO-MOZGOWE

Dzigki badaniu wolumetrycznemu MR mozna w sposob ilos-
ciowy oceni¢ objeto$¢ istoty szarej i bialej w przypadkach
uszkodzen mézgu. Merkley i wsp. [31] analizowali objgtosé
istoty szarej u 16 dzieci w wieku 9-16 lat, ktore doznaty
w przesztosci ciezkich urazoéw czaszkowo-mozgowych
(wypadki samochodowe, motorowe i rowerowe). Uzyskane
wyniki porownywali z badaniami zdrowych dzieci. Badania
MR wykonywano $rednio 3,1 + 2,4 lat od urazu, za$ $redni
wiek pacjentow wynosit 12,9 + 2.4 lat. Stan chorych wedtug
skali Glasgow oceniony byl wowczas na 5,7 + 2,8 punk-
tow. Grubo$¢ kory mierzono przy uzyciu oprogramowania
FreeSurfer® v4.0.4. Autorzy wykazali istotne zmniejszenie
objetosci istoty szarej w okolicy ptatéw czotowych, skronio-
wych i ciemieniowych u pacjentéw po urazach czaszkowo-
mobzgowych oraz pamigci roboczej w pordwnaniu z grupg
kontrolna.
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ADHD

W badaniu wolumetrycznym MRI Yang i wsp. [32] porow-
nywali objeto$¢ istoty szarej u 57 pacjentow (37 chtopcow
i 22 dziewczat) z ADHD i 57 zdrowych w wieku 7-17 lat
[32]. Wykazano mniejszg objeto$¢ mozgu u pacjentow z
ADHD w stosunku do grupy kontrolnej. Stwierdzono takze
mniejsza objetos¢ jadra ogoniastego 1 mozdzku u pacjentow
z ADHD. Zaobserwowano takze roéznice pomig¢dzy plcia
zenska 1 meska. Wykazano mniejsza objgtos¢ w lewej tylnej
obreczy i prawym precuneus u dziewczat.

Inni autorzy wykorzystujac podobna technik¢ neuro-
obrazowania u dzieci z ADHD wykazali istotne zmniej-
szenie objetosci istoty szarej po stronie prawej w okolicy
czotowo-ciemieniowej [33,34]. Nie wykazali jednak r6znic
W objetosci istoty szarej w obrebie mozdzku i jader podko-
rowych.

W podobnym opracowaniu Gilbert i wsp. [35] anali-
zowali wyniki badan morfometrycznych MR u 18 dzieci
z rozpoznanym zespotem ADHD. Sredni wiek pacjentow
wynosit 10,4 lat, grupy kontrolnej 10,3 lat. Wykazano
istotne zmniejszenie objetosci istoty szarej w polu Brod-
mana — prawy gorny zakret czotlowy, w prawym tylnym
zakrecie obreczy i w obu zwojach podstawy — szczegdlnie
w prawej galce bladej i skorupie.

IESPOt DOWNA

Carter i wsp. [36] oceniali zmiany w objgtosci mozgu w
badaniach MR u 15 pacjentow z zespotem Downa i 22 cho-
rych z zespotem Downa i autyzmem. Autorzy stwierdzili
zmniejszenie objetosci istoty szarej w platach czotowych i
ciemieniowych u pacjentow z zespolem Downa. W przy-
padku chorych z zespotem Downa i autyzmem wykazano
wigksza objetos¢ istoty biatej w mozdzku i pniu mézgu w
porownaniu z pacjentami majacych jedynie zesp6t Downa.

AUTYZIM
Autorzy holenderscy Zeegers i wsp. [37] przy uzyciu 1,5
Tesla aparatu MR porownywali struktury mézgu u 34 dzieci
z autyzmem z 13 dzie¢mi z upo$ledzeniem umystowym w
wieku 2—7 lat. Oceniali objetosci catego mozgu, mozdzku,
istoty szarej i biatej, komdr bocznych, hipokampa i jader
migdatowatych. Stwierdzono dodatnig korelacje pomiedzy
poziomem rozwoju umystowego a catkowita objetoscia
moézgu w stosunku do obwodu czaszki. Cickawe, Ze nie
zaobserwowano podobnej zaleznosci u dzieci z autyzmem.
W innym badaniu Jou i wsp. [38] analizowali objetosé¢
istoty szarej i bialej u 22 dzieci z autyzmem, poréwnujac
wyniki z grupg dzieci zdrowych przy uzyciu MR i opro-
gramowania BRAINS2. Nie wykazano réznic w objgtosci
catego mozgu pomigdzy badanymi grupami. Stwierdzono
jednak istotne zmniejszenie w objetosci istoty szarej pnia
moézgu u dzieci z autyzmem w poréwnaniu z dzie¢mi zdro-
wymi. Nie zanotowano istotnych réznic w objetosci istoty
bialej.

PODSUMOWANIE

Badania neuroobrazowe ilosciowe: badania morfometryczne
MR istoty szarej i biatej, dyfuzji MR i tensora dyfuzji MR
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stwarzajg nowe mozliwosci diagnostyczne w wielu schorze-
niach ukladu nerwowego. Pozwalaja na $ledzenie i pomiar
zachodzacych procesow przebudowy i reorganizacji mézgu
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