INPH

CoGNIT

- Ett nytt datoriserat
neuropsykologiskt test-
batteri for idiopatisk

normaltryckshydrocefalus

Idiopatisk normaltryckshydrocefalus (INPH) ar ett tillstand som karakteriseras av gang-

storning, inkontinens och kognitiv nedsattning hos aldre patienter. Den kognitiva nedsatt-
ningen kan pavisas genom neuropsykologisk testning. CoGNIT ar ett nytt datoriserat neu-
ropsykologiskt testbatteri utvecklat som ett alternativ till traditionell testning med papper
och penna. | denna artikel ges en beskrivning av CoGNIT av ST-lakare Anders Behrens,

Umea Universitet.

I ar ar det 50 ar sedan Hakim och Adams f6r forsta
gdngen beskrev ett syndrom med gingstérning, inkontinens
och kognitiv nedsittning hos dldre patienter med kommuni-
cerande hydrocefalus och likvortryck inom normalintervall.!
Nir sjukdomen uppkommer utan sekundira orsaker (sdsom
t.ex. blodning till hjidrnhinnorna) talar vi om idiopatisk nor-
maltryckshydrocefalus (INPH). Medeldlder f6r insjuknande
ir kring 70 &r och incidensen stiger vid hogre dlder. Hos per-
soner ildre dn 80 &r har en prevalens pd 5,9 % nyligen rap-
porterats i en svensk studie.” Behandlingen bestir av inope-
rering av en shunt som drinerar cerebrospinalvitska fran
hjirnans ventriklar, vanligen till buken.
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Den kognitiva storningen vid INPH karakteriseras av en
subkortikal eller subkortikofrontal demens, och limnar van-
ligen kortikala funktioner sdsom praxis, gnosis och sprik in-
takta. Neuropsykologisk testning pdvisar vanligen nedsitt-
ning i uppmirksamhet, psykomotorisk funktion, exekutiva
funktioner, finmotorik samt minne. Minnesstorningen dr
dock ofta relativt lindrig i jimforelse med Alzheimers sjuk-
dom, och stédd dtergivning forbittrar resultat pd minnestest.
Neuropsykologisk nedsittning vid INPH korrelerar med
graden av gdngstorning och inkontinens och symtomen kor-
relerar med graden av cerebralt blodfléde 1 djup hjirnsub-
stans kring ventriklarna.** Forbittring av neuropsykologiska



test ses efter shuntoperation, men ¢j till nivin for dlders-
matchade friska.”

Kognitiva screeninginstrument som minimentaltestet dr
relativt okinsliga for att pavisa kognitiv nedsittning vid
INPH.® Mer extensiv neuropsykologisk testning pavisar di-
remot nedsittning hos i stort sett alla patienter.” Tillginglig-
heten till neuropsykologer som kan administrera neuropsy-
kologiska test dr begrinsad. Datoriserad neuropsykologisk
testning skulle kunna vara ett alternativ, dir t.ex. sjukskoter-
skor skulle kunna administrera och 6vervaka testning. Ov-
riga fordelar skulle kunna vara mindre undersokarbias, hog
precision i stimuluspresentation, automatisk rittning och en
testrapport direkt efter testsessionen. Ett standardiserat och
fritt (gratis) datortest skulle dven, om det fir spridning, ge
jimforbarhet mellan utfall 1 olika studier samt underlitta
forskningssamarbete mellan olika grupper. Med detta som
bakgrund utvecklades CoGNIT (COmputerized General
Neuropsychological INPH Test), som ett doktorandprojekt
vid Institutionen fér Klinisk Neurovetenskap, Umed Univer-
sitet. CoOGNIT ir ett datoriserat neuropsykologiskt testbat-
teri f6r INPH. Syftet med projektet var att designa och ut-
veckla ett anvindbart datoriserat neuropsykologiskt testbat-
teri samt utvirdera validitet, reliabilitet och testbarhet for
INPH-patienter. I ett separat projekt utviirderades ocksa for-
mdgan att detektera kognitiv forbittring efter shuntopera-
tion.

"Neuropsykologisk ned-
sattning vid INPH korrelerar
med graden av gangstérning
och inkontinens och symto-
men korrelerar med graden
av cerebralt blodflédde i djup
hjarnsubstans kring ventrik-
larna.”

METOD

Efter en strukturerad litteratursékning gjordes ett urval av
neuropsykologiska tester som visat sig kiinsliga for kognitiva
profilen f6r INPH, tickte de paverkade kognitiva domiiner-
na vid INPH samt limpade sig f6r implementering pd pek-
skirm. Kognitiva dominer och implementerade test var:
Uppmiirksamhet (Two-choice reaction test), finmotorisk
snabbhet (Four-finger tapping), psykomotorik (Trail Making
Test A och Stroop congruent colors), exekutiv funktion (Trail
making test B och Stroop incongruent test) och minne (Ten-
word list med fordrojd dtergivning och igenkinning). Aven
en depressionsskattning inkluderades (Geriatric Depression

Scale, GDS).
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Kognitiv domén Test Korrelation Korrelation test- Forbattring efter
datoriserat och atertest shuntoperation
konventionellt test P-varde

Uppmarksamhet Two choice reaction 0.75 <0.01

Psykomotorik Stroop congruent 0.82 0.74 <0.05

Trail making test A 0.85 0.87 NS

Minne Ten word list 0.66 0.67 <0.01

Delayed recall 0.72 0.74 NS

Delayed recognition 0.49 0.70 NS
Exekutiv funktion Stroop incongruent 0.76 0.83 <0.05

Trail making test B 0.83 0.83 NS
Finmotorik Four finger tapping 0.90 <0.01
Tabell1

CoGNIT administreras pd en pekskirm, dir inkluderade
tester presenteras med animationer och forinspelade instruk-
tioner. Innan varje test genomfors, administreras ett Svnings-
test med automatisk feedback om instruktionerna har miss-
forstatts. CoGNIT ir helautomatiskt, men kriver att ndgon
t.ex. en sjukskoterska sitter bredvid och besvarar eventuella
fragor och avbryter test som patienten ¢j klarar av att slut-
fora. CoGNIT genererar automatiskt en rapport, tillginglig
direkt efter testning. Testet tar ca 40 minuter att slutfora.

Innan klinisk anvindning idr det viktigt att studera vali-
ditet (att testerna miiter det de dr imnade att mita), reliabili-
tet (relaterat till mitfel vid testning) samt testbarhet for IN-
PH-patienter. Det iir dven viktigt att pdvisa responsivitet, dvs.
att implementerade tester forbittras efter shuntoperation hos
INPH-patienter.

Validiter studerades hos patienter pd neurologavdelning. 28
patienter vid neurologavdelning inkluderades (medeldlder 71
ir, minimentaltest 26). Patienterna administrerades CoGNIT
och motsvarande konventionella neuropsykologiska tester
med papper och penna under samma dag. Validitet studera-
des som korrelation mellan motsvarande datoriserade och
konventionella tester.

Reliabilitet studerades via s.k. test-retest-férfarande. 44 friska
ildre inkluderades (medeldlder 69 ar, minimentaltest >28)
och administrerades CoGNIT vid tv4 tillfillen med medel-
testintervall pd 21 dagar. Reliabilitet rapporteras som korrela-
tion mellan test och &tertest.

Testbarher studerades hos 40 hydrocefaluspatienter (medeldl-
der 72 &r, minimentaltest 26) under utredning f6r INPH.
Patienterna administrerades CoGNIT under utredning for
sjukdomen.

Responsivitet studerades hos 31 INPH-patienter (medeldlder
74 4r, minimentaltest 26) som administrerades CoGNIT un-
der preoperativ utredning samt 4,5 ménader efter shuntope-
ration. Patienter rekryterades vid universitetsklinikerna i
Ume4, Linképing och Alborg.
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"Kognitiva screeninginstru-
ment som minimentaltestet
ar relativt okansliga for att
pavisa kognitiv nedsattning
vid INPH. Mer extensiv neu-
ropsykologisk testning pa-
visar daremot nedsattning
hos i stort sett alla patienter.”

RESULTAT

Resultat frin validitets-, reliabilitets- och responsivitetsstudier
av CoGNIT visas i tabell 1. Datoriserade tester korrelerade
signifikant med motsvarande konventionella tester med pap-
per och penna. Test-retest-reliabilitet var >0,7 i alla imple-
menterade test utom ordlistetestet (Ten-word-list test,
r=0,67)." Signifikant forbittring (Wilcoxon) efter shuntope-
ration pdvisades i test frin alla kognitiva dominer.”

Av 40 hydrocefaluspatienter under utredning klarade 78
% av att slutfora CoGNIT med ett eller noll oavslutade test.
De test som flest patienter ej klarade av att slutféra var tester
med en exekutiv komponent (Trail making test B, Stroop
incongruent words och Four-finger tapping).

Figur 1 visar pre-operativa resultat fér INPH-patienter
jimfort med friska dldre. Poingen dr normerade s att 100%
representerar medianvirdet for friska dldre. INPH-patien-
terna hade signifikant simre resultat i samtliga deltest. Det
framgar ocksd att interkvartilavstinden mellan INPH-pa-
tienter och friska ej éverlappar 1 ndgot test. I samma kohort
hade 33% av patienterna ett MMSE 2>28.

DISKUSSION

CoGNIT ir ett nyutvecklat datoriserat instrument som for-
ser klinikern och forskaren med standardiserade och littill-
gingliga kognitiva mitningar for INPH-patienter. CoOGNIT



presenterar test helt automatiskt och ger direkt en testrapport
med jimforelse av resultat med friska dldre. CoGNIT har
tillfredstillande validitet, reliabilitet och testbarhet 1 paritet
med konventionell neuropsykologisk testning med papper
och penna. CoGNIT pévisar neuropsykologisk nedsittning
hos i stort alla INPH-patienter och pdvisar dven neuropsyko-
logisk forbittring efter shuntkirurgi i alla testade kognitiva
dominer. CoOGNIT utvecklades pa svenska, har 6versatts till
amerikansk engelska och danska och kommer forbli gratis
mjukvara. En uppdaterad version idr under utveckling.

De implementerade testerna ir valida i den mening att de
korrelerar signifikant med konventionella test med papper
och penna. Atta av nio test hade hog test-retest-korrelation
(r>0,7) och enbart ett test, ordlistetestet, hade en korrelation
under denna grins (r=0,67). Hog test-retest-korrelation in-
dikerar liga miitfel och siledes god reliabilitet. Testbarheten
ir 1 paritet med konventionell neuropsykologisk testning vid
INPH."

Férdelarna med datoriserad testning dr minga. Standar-
diserade instruktioner minimerar undersokarbias. Ett stan-
dardiserat testbatteri, med de mest limpliga testen underlit-
tar ocksd jimforelser mellan olika studier samt dven forsk-
ningssamarbete. Ett littillgingligt batteri kan bidra vid di-
agnostik, men ocksd det longitudinella omhindertagandet
av INPH-patienter, dir plétslig neuropsykologisk férsimring
exempelvis skulle kunna indikera shuntdysfunktion. Det
finns ett fatal studier kring anviindbarheten f6r kognitiv test-

ning i selektion till shuntkirurgi, dvs. fére och efter tapp-test.
Resultaten ir blandade, men ett urval av de mest responsiva
testen i CoOGNIT skulle kunna bidra i1 utredningen. Med
snabb tertestning t.ex. fore och efter ett tapptest (24 timmar),
miste triningseffekter beaktas. Ett forskningsprotokoll for
att studera detta dr under utarbetning.

CoGNIT inkluderar test inriktade pa den kognitiva stor-
ningen vid INPH och anvindbarhet for differentialdiagnos-
tik dr férmodligen begrinsad. Dock skulle en mer uttalad
minnesstorning kunna tala for en konkomittant Alzheimers
sjukdom, vilken #dven skulle kunna begrinsa kognitiv forbétt-
ring efter shuntkirurgi. Alzheimers och vaskulir kognitiv
storning dr tvd vanliga komorbida sjukdomar vid INPH."""

"CoGNIT administreras pa
en pekskarm, dar inklude-
rade tester presenteras med
animationer och férinspela-
de instruktioner.”
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Figur 1. CoGNIT testresultat for friska aldre och INPH-patienter. Staplarna indikerar medianpoang. Resultaten &r normerade sa att 100%
motsvarar medianpoang for friska éldre. Felstaplarna indikerar interkvartilavstand.
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"CoGNIT &r ett nyutvecklat
automatiserat neuropsyko-
logiskt testbatteri fér INPH,
med god reliabilitet, validitet
och testbarhet fér INPH-pa-
tienter. Dessutom ar det
gratis och kan administreras
av sjukvardspersonal utan
speciell traning.”

SLUTSATSER

CoGNIT ir ett nyutvecklat automatiserat neuropsykologiskt
testbatteri for INPH, med god reliabilitet, validitet och test-
barhet for INPH-patienter. Dessutom ir det gratis och kan
administreras av sjukvdrdspersonal utan speciell trining.
CoGNIT pavisar kognitiv nedsittning vid INPH och kog-
nitiv forbittring hos INPH-patienter efter shuntkirurgi.
CoGNIT har potential att vara anvindbart vid kognitiv mit-
ning av INPH-patienter.
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