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Abstrakt

Odliseni glioblastomu, metastdz a lymfomu mozku pomoci modernich zobrazovacich
metod mé zdsadni dopad na strategii dalsi diagnostiky a 1écby. Na souboru 67 pacientd
s glioblastomem a 31 s mozkovou metastazou byla prokazana moznost jejich odliSeni na
zéklad¢ hodnoceni zmén perfuznich parametrii v peritumoralni bilé hmoté pomoci T1
dynamického postkontrastniho vySetfeni magnetickou rezonanci, kdy pozitivni
prediktivni hodnota v detekcei glioblastomu podle pouzité metody dosahovala az 91%. Na
souboru 36 pacienti s lymfomem mozku byl hodnocen vyznam submodalit vySetfeni
zobrazovacimi metodami a prokazan piinos komplexniho vysetfovaciho protokolu

magnetickou rezonanci na zvySeni identifikace lymfomu az na 80%.
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Abstract

The differentiation of glioblastoma, metastases and brain lymphoma using modern
diagnostic imaging methods has a major impact on the strategy of further diagnostic
examinations and treatment. In a group of 67 patients with glioblastoma and 31 with
cerebral metastasis, the ability to differentiate them according to the evaluation of
perfusion parameters changes in peritumoral white matter by T1 dynamic post-contrast
magnetic resonance imaging was verified, with the positive predictive value in
glioblastoma detection up to 91%. In a group of 36 brain lymphoma patients the
importance of imaging submodalities and contribution of a complex magnetic resonance

imaging protocol to detect lymphoma up to 80% were evaluated.
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Seznam pouzitych symbolt a zkratek

1,5T pristroj magnetické rezonance s magnetickou indukei 1,5 Tesla
3T piistroj magnetické rezonance s magnetickou indukci 3 Tesla
3D trojrozmérny, prostorovy

'H vodik

B¢ uhlik

BE_FDG BF_fluordeoxyglukoza
BF_FET 8F_fluorethyltyrosin

BE.-FLT 8F_fluorthymidin

3p fosfor

ADC aparentni difuzni koeficient (Apparent Diffusion Coefficient)
b faktor difuzniho vdzeni

BOLD na stupni oxigenace krve zavislé zobrazeni

(Blood Oxygen Level Dependent)

BW Sitka pasma (BandWith)

B* pozitron

CNS centrdlni nervova soustava

ColFA frak¢ni anizotropie s barevnym kdédovanim sméru vektoru

(COLored Fractional Anisotropy)

CT vypocetni tomografie (Computed Tomography)
CR Ceska republika

o delta (¢asovy usek)

A delta (Casovy usek)

DLBCL diftizni velkobunécny B-lymfom (Difuse Large B-Cell Lymphoma)
DCE dynamické postkontrastni zobrazeni
(Dynamic Contrast Enhanced imaging)
DNA kyselina deoxyribonukleova (DeoxyriboNucleic Acid)
DSC dynamické susceptibilné vazené postkontrastni zobrazeni

(Dynamic Susceptibility weighted Contrast-enhanced imaging)

DTI zobrazeni tenzoru difuze (Diffusion Tensor Imaging)
DWI difuzné€ vaZené zobrazeni (Diffusion Weighted Imaging)
EPI echoplandrni zobrazeni (Echo Planar Imaging)

FA frak¢ni anizotropie (Fractional Anisotropy)



FLAIR

FLASH
GBM
Gre

Gpe
GRE
Guxyz

HASTE
Cho
1AUC
IDH
IgH

Lv.

Kep

kx
ky
K trans

Lac
MCL
MDDW

MGMT
MP-RAGE
MR

MT

MTC

NAA

PET

zobrazeni s potlacenim signalu likvoru

(FLuid Attenuated Inversion Recovery)

rychlé sekvence s malym sklapécim thlem (Fast Low Angle SHot)
glioblastom (GlioBlastoMa)

gradient frekven¢niho kodovani (frequency encoding gradient)
gradient fazového kodovani (phase encoding gradient)
sekvence gradientniho echa (GRadient-Echo)

gradient ve sméru osy X, y, Z

Gray (jednotka absorbované davky zareni)

Half-fourier Acquisition Single-shot Turbo spin-Echo

cholin

plocha pod inicialni ¢asti kiivky (Initial Area Under the Curve)
izocitrat dehydrogenéaza

tézky fetézec imunoglobulinu (Imunolobulin Heavy chain)
intravenozni

transferova konstanta z extravaskularniho extracelularniho prostoru do
vaskularniho extracelularniho prostoru

smér frekvencniho kédovani ve sméru osy x

smér fazového kddovani ve sméru osy y

transtransferova konstanta z vaskularniho extracelularniho prostoru do
extravaskuldrniho extraceluldrniho prostoru (transfer konstant)
laktat

lymfom plastove zony (Mantle Cell Lymfoma)
mnohasmérové difuzné vaZené zobrazeni

(Multi-Directional Diffusion Weighted imaging)
O%-methylguanin-DNA-methyltransferaza

Magnetization Prepared Rapid Acquisition Gradient-Echo
magnetické rezonance

mozkova metastaza

zobrazeni s vyuzitim magnetiza¢niho transferu

(Magnetization Transfer Contrast)

N-acetylaspartat

hladina statistické vyznamnosti

pozitronova emisni tomografie



ppm
RESOLVE
RF pulz
ROI
RS-EPI

RT

SE

SD
SNR
SS-EPI

T1

T2
T2*
TE
TIRM
TR
TSE
TTP
Ve

VEGF

VIBE

WHO

parts per milion

REadout Segmentation Of Long Variable Echo-trains
radiofrekvencni pulz

oblast zajmu (Region Of Interest)

echoplanarni zobrazeni se segmentaci ve sméru nacitani
(Readout.Segmented EchoPlanar Imaging)

radioterapie

sekunda

sekvence spinového echa (Spin Echo)

smérodatnd odchylka (Standard Deviation)

pomer signal Sum (Signal-to-Noise Ratio)

echoplanarni zobrazeni s jednim excitaénim pulzem
(Single-Shot Echo Planar Imaging)

cas

zobrazeni vazené T1 relaxacnim asem

zobrazeni vazené T2 relaxacnim ¢asem

zobrazeni vazené T2* relaxacnim ¢asem

¢as do echa (Time to Echo)

sekvence inverzniho obnoveni (Turbo Inversion Recovery Magnitude)
opakovaci ¢as (Time to Repeat)

sekvence spinového echa s turbo faktorem (Turbo SpinEcho)
¢as do maxima (Time To Peak)

objem extravaskularniho extracelularniho prostoru
(extravascular extracelular volume fraction)

vaskularni endotelidlni rastovy faktor

(Vascular EndothelialGrowth Factor)

objemov¢ interpolované zobrazeni se zadrzenim dechu
(Volumetric Interpolated Breath-hold Examination)

Svétova zdravotnicka organizace (World Health Organization)



Komplexni predoperacni zobrazovani

nadord mozku

1 Uvod

Pro kvalitni diagnostiku a 1é¢bu nadortt mozku je dostupnost vysp€lé zobrazovaci metody
a vySkoleného personalu jednoznacné nenahraditelnd. Vcasnd detekce nadorového
postizeni mozku a jeho piresnéjsi, byt stidle prebiopticka klasifikace, ptfinaSi zasadni
klinicky benefit a vice efektivni zdravotni péci v podobé moznosti v€asné a velmi
dilezit¢ rozvahy nad dal§Sim smérovanim diagnostickych a 1é¢ebnych moznosti

nadorového postizeni.

Tato prace se zabyvd problematikou diagnostiky a diferencidlni diagnostiky
intraaxidlnich nadort mozku u dospélych pacientii z pohledu radiologa. Zamérem bylo
na souboru pacienti s diagnostikovanym tumorem mozku, ktefi podstoupi vysetfeni, Ci
soubor vySetfeni pomoci zobrazovacich metod, urCit vyznam a pfinos jednotlivych
zobrazovacich modalit pro strategii planovani a provedeni opera¢niho vykonu, ptipadné
jiného postupu a ovefit moznosti zobrazovacich metod v oblasti uzsi diferencialni
diagnostiky nejcastéji se vyskytujicich intraaxialnich nadort mozku v korelaci

s patologicko-anatomickymi nélezy.

S ohledem na vyrazny rozsah tématu byla nejuzsi pozornost zaméfena na vyzkum
specifickych a nejmodernéjSich zobrazovacich postupi v magnetické rezonanci. Pro
multioborovy piesah jsou vSak zde pfirozené zastoupeny i dil¢i aspekty problematiky
hybridniho = zobrazovani,  neurologie,  neurochirurgie, onkologie, patologie

a patofyziologie.
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2 Prehled o soucasném stavu problematiky

2.1 Vyskyt tumoru mozku

Mezi mozkové tumory se fadi vSechny neoplastické procesy v intrakranidlnim prostoru.
Tato velmi pocetna a riznoroda skupina tumorti se dale d¢li na dvé zakladni skupiny
podle tkané ze které vyrustd na intraaxialni a extraaxialni tumory. V dal§im textu jsou,
pokud neni uvedeno jinak, zmiflovany intraaxialni tumory, tedy procesy vyristajici
v mozkové tkéni nebo zni a ztéto skupiny pak cilené nejcastéjSi maligni tumory
dospélého veku. Extraaxialni tumory, t.j. procesy vyrustajici z dalSich struktur
obsazenych v intrakranidlnim prostoru, jako jsou mozkové obaly a kost a jiné dal$i méné

Casto se vyskytujici tumory mozku, jsou zmiflovany jen okrajove.

Nejbéznéjs§imi mozkovymi tumory v dospélosti jsou mozkové metastdzy, Cetnost
priméarnich nddori mozku mohou prevysovat az tfikrat [1] a v poslednich desetiletich je
pozorovan narist jejich zachytu nejspise v dusledku lepSich vysledkl 1é¢by primarnich
nadort s del$i dobou pfezivani pacienti a zlepSeni moZnosti detekce a diagnostiky
metastatického postizeni mozku. Metastazy se vyskytuji u 9 - 17% pacientli s malignitou
[39]. Karcinom plic, prsu, kolorekta, ledvin a maligni melanom jsou nejtypictéjSimi

zdroji téchto metastaz [7, 16].

Celosvétova a veékove standardizovand incidence vSech primarnich nddord mozku se
pohybuje v rozmezi 4,3 - 18,6 / 100 000 piipad roéné, v CR takto roéné onemocni
témé&r 700 pacientil a glioblastom (nejagresivnéjsi podtyp neuroepitelidlnich nadort podle
WHO klasifikace nadort) spolu s extraxidlnim menigeomem patii mezi nejcastéjsi

primarni nadory mozku [34, 52, 62].

V¢casna detekce tumoru a jeho co nejptesnéjsi kategorizace jiz v dobé pred operacnim
zékrokem podmifiuje moznost v€asné a velmi diilezité rozvahy nad dal$im smérovanim
diagnostickych a lécebnych moznosti nadorového postizeni, umoziiuje volit adekvatni
piedoperacni piipravu a strategii samotného chirurgického vykonu a tim pfispiva k vice
efektivni zdravotni péci. Vlivem soustavné se zlepSujici terapie malignit dochazi

k situacim, kdy se pacienti doZivaji nddorovych duplicit i multiplicit a 1 v téchto
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piipadech mohou mit stale moZnost ucinné terapie. Snaha o odliSeni glioblastomu
a mozkovych metastdz se tak stavad cCastym diferencidlné diagnostickym ukolem
zobrazovacich metod jiz ve chvili prvniho zachytu mozkového tumoru. Totéz se tyka
problematiky lymfomit, kdy lymfomy mozku jsou vzacné, klinicky ale velmi vyznamné
a maji specifické MR charakteristiky, diky nimz lze neurochirurga a klinika navést
k jinym, nez radikdlnim resekénim IéCebnym vykontim. Primarni lymfom mozku,
respektive primarni difzni velkobunéény lymfom centralni nervové soustavy (DLBCL
CNS) podle WHO Kklasifikace, piedstavuje pfiblizné 2-5% vSech intrakranidlnich tumorii
a mén¢ nez 1% vSech non-hodgkinskych lymfomi [60]. Dalsi pfipady lymfoml mozki
pak mohou byt soucasti systémového postizeni, nebo se jedna o izolovany relaps
puvodné systémového lymfomu, pricemz histologicky jde nejcastéji o vySe zminény

difuzni velkobunéény lymfom nebo lymfom plastové zony (mantle cell lymfom).
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2.2 Specifika vybranych mozkovych tumor

2.2.1 Glioblastom

Glioblastom, jak jiz bylo uvedeno je nejcastéjsi a zdroveén nejmalignéj$i primarni tumor
mozku. Mé ptuvod v neuroglii, podpirné tkani centralni nervové soustavy, fadi se tedy
mezi neuroepitelidlni tumory. Podle toho zda ve tkani vznika de novo, nebo postupnou
malignizaci méné malignich variant difuznich astrocytarnich tumori se rozdéluje na

primarni a sekundarni v uzs§im slova smyslu.

Dle posledni WHO klasifikace tumorti centralni nervové soustavy zroku 2016 se
histologicky definovany glioblastom déle déli podle molekularné-genetickych markerti na
glioblastom bez mutaci genu pro izocitrat dehydrogendzu (IDH) - glioblastoma IDH
wildtype, kdy chybéjici mutace IDH je Spatnym prognostickym faktorem [75]. Druhym
typem je glioblastom s mutaci genu pro IDH — glioblastoma IDH mutant. Tieti variantou
je glioblastom bez blize specifikovaného genetického profilu - glioblastoma NOS (not
otherwise specified), toto oznaceni je rezervovano pro ptipady, kdy neni mozné vySetfeni
genetického profilu provést, zjistény geneticky profil neni kompatibilni s histologickym
typem, nebo je nejistota v histologickém typu a bunétné architektuie vlivem kvality
vzorku odebrané tkdné [34]. Dalsim molekuldrné-genetickym markerem, ktery je dobrym
prognostickym faktorem a ma vyrazny vliv na u¢innost chemoterapie je metylace

promotoru O%-methylguanin-DNA-methyltransferazy (MGMT) [18].

2.2.1.1 Diagnostika

Dosud neexistuje sérovy nadorovy marker, ktery by umoznoval laboratorni diagnostiku
glioblastomu. Pro detekci glioblastomu ma nejvyssi senzitivitu vySetfeni magnetickou
rezonanci a to i pro loziska malych rozmért. Glioblastom se vyznacuje rychlym rlstem,
diky kterému se klinicky projevi fadové béhem tydnii aZ mésicli. VySetfeni mozku
magnetickou rezonanci v rdmci screeningu je vyclenéno pouze pro osoby s genetickou
predispozici k nddorovému bujeni: neurofibromatéza 1. typu, Turcotlv syndrom

a Li Fraumeni syndrom [48]. Proto je glioblastom zpravidla diagnostikovan aZz v dobé
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rozvinuté klinické symptomatologie (epilepsie, projevy nitrolebni hypertenze,

neurologické deficity).

Po provedeni prvni detekce nadorového procesu mozku by dalsi diagnostické kroky
a predoperacni piiprava by meéla probihat ve specializovaném centru v ramci
multidisciplindrniho tymu zahrnujiciho specialistu neurochirurga, neuroradiologa,
neuroonkologa, radioterapeuta a neurologa. Zvlastni pozornost by méla byt vénovana
vylouceni podezfeni na lymfom mozku, ktery miize mit fadu morfologickych
charakteristik podobnych glioblastomu. Pokud existuje podezieni, ze lozisko v mozku by
mohlo byt lymfomem a neni pfitomen klinicky zavazny stav v disledku nitrolebni

hypertenze, je kontraindikovano podani kortikosteroidti pfed odbérem biopsie.

2.2.1.2 Terapie

Provedeni chirugického vykonu zavisi na klinickém stavu a celkové kondici pacienta a na
velikosti a lokalizaci tumoru. Pouze v pfipadé, ze neni nadéje zlepSeni zivotni
expektance, zahajuje se paliativni terapie bez histologické diagnézy. Ve vétsing piipadi
je proveden chirurgicky vykon, bud’ diagnosticky (odbér biopsie), nebo terapeuticky
resek¢ni. Radikalita resekéniho vykonu zévisi na velikosti a lokalizaci tumoru, snaha je
odstranit co nejvetsi objem nadorové tkané tak, aby nedoslo k vyznamnému zhorSeni
neurologického deficitu pacienta oproti stavu pied chirurgickym vykonem. Na rozsahu
resekce tumoru zavisi ve velké mife progndza pacienta [58]. Orientace v operacnim poli
je, kromé piimé vizudlni kontroly pomoci operacniho mikroskopu, zajiStovana
1 neuronavigaci s vyuzZitim obrazové dokumentace planovaciho pfedoperacniho vysetfeni
magnetickou rezonanci. Neurochirurg specialnim nastrojem, jehoz poloha v prostoru je
snimana v redlném case, mapuje resekovanou oblast a vizudlni ndlez koreluje se
synchroné¢ navadénymi rekonstrukcemi obrazové dokumentace v trojrozmérném
prostiedi. Dale neurochirurg vyuziva béhem operace cilené ultrasonografické vySetieni
a vizualizaci nadorové tkan€ glioblastomu fluorescenénim barvivem kyselinou
S-aminolevulovou, kterd je poddna pfed opera¢nim vykonem u pacientii s podezienim na
glioblastom, nebo jiny maligni gliovy tumor [57]. Pro uSetieni elokventnich zon je kromé
neuronavigace pouzivana b&hem operacniho vykonu elektrofyziologickd monitorace
pomoci vybavovani evokovanych potencidlli elektrodami umistovanymi piimo do
operacniho pole. U pacientli v celkové anestezii se timto zpisobem mapuji motoricka

centra. V piipad¢ potfeby monitorace dalSich funkci a lokalizace jejich center se provadi
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operacni vykon s bdé¢lou fazi (awake), kdy pacient je béhem vykonu probuzen do bd¢lého
stavu a mohou byt u ného sledovany motorické, senzitivni a kognitivni funkce [25]. Mira
radikality neurochirurgického vykonu je posuzovana vysetfenim magnetickou rezonanci
provedenym ve 24 hodinach nasledujicich po operaci [71]. Posuzuje se zde velikost
rezidualniho makroskopicky ziejmého loziska a piipadné komplikace neurochirurgického

vykonu.

Pooperacni radioterapie je cilend frakcionovand a respektuje Siroky bezpecnosti lem
v okoli poresekéni dutiny s ohledem na infiltrativni rist glioblastomu daleko za hranice
morfologicky vyjadieného makroskopického loziska [41]. Standardni protokol zahrnuje
ozateni o celkové davce 50 - 60 Gy ve frakcich 1,8 - 2 Gy, pro pacienty vyssiho véku
a horSimi prognostickymi faktory se pouziva hypofrakcionovana davka o celkové nizsi
davce. Za objem tumoru je povano rezidudlni lozisko s kontrastnim sycenim, poresekéni

lizko a lem S§ife az 25 mm se zvySenim signalu v T2 vazeném zobrazeni [74].

Standardné je radioterapie doplnéna cytostatickou lécbou perordlnim DNA alkyla¢nim
¢inidlem temozolomidem dobie pronikajicim pies hematoencefalickou bariéru. Uginnost
temozolomidu je vyznamné zavisld na molekularné-genetickém markeru metylace
MGMT [22, 59]. Terapie temozolomidem u glioblastomil, které nevykazuji metylaci
MGMT nepiinaSi benefit, proto jsou glioblastomy s nepfiznivymi molekuldrng-

genetickymi markery 1é€eny po chirurgickém vykonu pouze radioterapii [74].

2.2.2 Mozkové metastazy

Péce o pacienty s metastizami mozku se dostala do popredi zdjmu diky vyraznému
rozvoji diagnostickych a terapeutickych moZznosti u onkologickych pacientii se solidnimi
nadory a predstavuje velmi rozsdhlou a komplexni problematiku. Metastazy mozku jsou
Castou neurologickou komplikaci malignich tumort dal$ich organt a tkéni a predstavuji
vyznamnou pii¢inu morbidity i mortality. Jejich vyskyt se zvySuje v souvislosti s delSim

prezivanim pacientd s malignitami.

2.2.2.1 Diagnostika

Diagnosticky postup u mozkovych metastaz je obdobny jako u jinych mozkovych

tumorti, zdkladem je tedy zobrazeni mozku magnetickou rezonanci v odpovidajicim
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protokolu. Zobrazovaci metody neposkytuji patognomické charakteristiky, které vzdy
dovoli spolehlivé rozli§it mozkové metastazy od primarnich tumori mozku, event.
lymfomu. Pfi pouziti pokrocilych zobrazovacich technik multimodalniho vySetfeni
magnetickou rezonanci a pokrocilych metod analyz obrazové dokumentace se specificita
vysetieni vyznamné zvySuje [12]. Vzhledem k patrani po primarnim tumoru event.
systémové generalizaci malignity je nutné doplnéni dalSich vhodnych zobrazovacich
a jinych diagnostickych postupli, nejvyssi senzitivitu vykazuji hybridni zobrazovaci
metody pozitronova emisni tomografie v kombinaci s vypocetni tomografii PET/CT
a nebo v kombinaci s magnetickou rezonanci PET/MR, oboji nejcastéji s podanim
radiofarmaka '8F-fluordeoxyglukézy (!*F-FDG) [28]. Cilena biopsie z loziska mozkové
metastdzy by méla byt provedena v situaci, kdy se nepodaii prokazat origo, 1éze v mozku
nemd na MR vysetfeni typické charakteristiky metastazy, systémova malignita je v remisi
nebo stabilizovana a v pfipad¢ podezieni na mozkovy absces dle klinického obrazu nebo
charakteristik loziska na vySetteni MR [28]. Mozkové metastdzy jsou nejcastéji
diagnostikované u pacientl s jiz zndmou malignitou - metachronni metastazy (55%),
mén¢ Casto diagnostikované souc¢asné s primarnim tumorem - synchronni metatazy (30%)
a nejmensi skupinou jsou metastazy u kterych neni origo zndmé (15%) [53]. Hlavni
lokalni charakteristiky ovliviiujici ndsledny postup jsou pocet mozkovych metastaz
a jejich velikost. Celkové pfiznivy prognostickymi faktory jsou solitirni mozkové
metastazy, nepfitomnost metastaz jinde v téle, remise ¢i stabilizace primarniho tumoru
a v€k pacienta niz$i nez 60-65 let. Klinické pfiznaky metastdz mozku jsou obdobné jako
u jinych inkrakranialnich expanzivnich procest a jsou kombinaci neurologického deficitu

odpovidajiciho lokalizaci metastazy a ptiznak nitrolebni hypertenze pokud je vyjadrena.

2.2.2.2 Terapie

Terapeutické ptistupy se v zasadé 1isi podle poctu a velikosti mozkovych metastdz,
vyznam ma 1 jejich lokalizace. V ptfipadé poctu 1 az 3 noveé diagnostikovanych
mozkovych metastdz, by méla byt v prvni fad¢€ zvazena chirurgicka resekce a to zvlaste
u lozisek vétsich nez 30 mm, nekrotickych nebo cystickych lozisek, u metastaz v zadni
jdmeé lebni, u metastdz zpusobujicich hydrocefalus a sympromatickych metastaz
v elokventnich zonéach. Chirurgicky vykon je doporucovan v piipadé, ze systémové
onemocnéni je vremisi, nebo neaktivni. V pfipadé aktivni systémové nemoci se

chirurgicka resekce voli pokud existuje moznost efektivni systémové 1é€by a v ptipadech
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metastaz relativné radiorezistentnich malignit (melanom, karcinom ledvin a kolorektéalni
karcinom). U pacientd s maximélnim rozmérem mozkové metastdzy do 30 — 35 mm je
metodou volby stereotaktickd radioterapie a dale by mé¢la byt zvazena u metastaz
chirurgicky obtizné¢ pfistupnych, nebo v pfipad¢ kontraindikaci chirurgického vykonu.
Adjuvantni celomozkové ozatfeni po radikalnich chirurgickych 1 stereotaktickych
radioterapeutickych resekcich mozkovych metastdz neni indikovdano a doporucuje se
sledovani vysetfenim magnetickou rezonanci v 3 — 4 mési¢nich intervalech. V ptipadech
nekompletni chirurgické resekce by meéla nasledovat pooperacni stereotekticka
radioterapie poresek¢niho lizka a rezidua metastazy pldnovand podle obrazové
dokumentace pooperacniho vysetfeni magnetickou rezonanci. Celomozkové ozafeni je
zvazovano u pacientll s predpokladem kratkého doziti. Terapie rekurentnich metastaz
mozku je chirurgicka resekce, nebo stereotakticka radioterapie. Chemoterapie metastaz

mozku je vyrazné limitovana [54].

2.2.3 Lymfom mozku

Krom¢ cileného zobrazeni mozku pomoci magnetické rezonance je nutné ovéfit Ci
vyloucit piipadné systémové postizeni. Nejsenzitivnéjsi metodou je celotélové PET/CT
nebo PET/MR, individudlné pak vySetfeni biopsie kostni diené. Negativni nélez
v mozkomi$nim moku nevylucuje postizeni CNS lymfomem, naopak byvad pomérné
Casty. V pfipadé, ze nelze jindm zplsobem ziskat histologické ovéteni diagnézy lymfomu
(napft. vyrazna infiltrace kostni dien¢, dostupny paket uzlin ¢i loziskovy infiltrat), provadi
se cilena navigovana bilopsie loziska mozku. Terapie neni primarné chirurgicka.
V piipadé, Ze je pacien klinicky tnosny k podstoupeni intenzivni a vysoce davkované
chemoterapie, je tato modalita metodou prvni volby, pfipadné s individudlnim doplnénim
radioterapie. U pacientll v celkové horSim stavu a s komorbiditami je upfednostiiovana
radioterapie, nejcastéji ve formné celomozkového ozafeni, ptipadné paliativni

kortikoterapie [3].
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2.3 Zobrazovani magnetickou rezonanci

Zobrazovani pomoci magnetické rezonance je z fyzikalni podstaty absorpéné-emisni
metoda a pravé kombinace absorpce a emise a moznost ovlivnéni téchto obou parametrd,
navic do jisté miry selektivniho, €ini z magnetické rezonance metodu s potencialem ke
metod vilbec. Rada principii zobrazeni event. vysetieni (protoze ne vzdy je vysledkem
pouze obrazova informace) magnetickou rezonanci je zndma i n¢kolik desitek let. Do
klinické praxe vSak mohly byt tyto principy pfeneseny a zde rutinné vyuzity az

s dostate€nym rozvojem piistrojové a také vypocetni techniky v poslednich desetiletich.

V soucasnosti se pro komplexni vySetfeni tkdni magnetickou rezonanci uziva nazev
multiparametrické zobrazeni magnetickou rezonanci a v oblasti zobrazovani tumord
mozku oznacuje vysSetieni, jehoz soucésti je morfologické zobrazeni (T2, T1 vazené
zobrazeni, event. po podani kontrastni latky nejlépe ve varianté 3D izotropni sekvence
s vysokym prostorovym rozliSenim, sekvence s potlacenim signdlu vody, tuku apod.),
difuzné véazené zobrazeni, dynamickd postkontrastni studie, vodikova spektroskopie
a funkéni vySetfeni mozku. Uvedené metody charakterizuji rGzné vlastnosti tkani,
vzajemné se dopliuji a tvofi mozaiku, kterd jako celek pfindsi komplexni informaci
o povaze vySetfované tkané [8, 68]. Zvlasté v neuroonkologické problematice je tato
komplexnost informace zasadni, nebot’ umoziuje, krom nalezeni a prokézani tumoru,
stanoveni jeho rozsahu, topograficko-anatomickych vztahli a komplikaci zplsobenych
jeho ristem, také jej blize charakterizovat, nepifimo posoudit biologické vlastnosti
tumorozni tkdné a u nehomogennich tumort ptipadné pomoci zvolit nejvhodnéjsi misto
pro odbér biopsie [61]. Nutno podotknout, ze v téchto oblastech kromé
multiparametrického vySetfeni magnetickou rezonanci hraji vyznamnou roli také metody

nuklearni mediciny a to ve vhodné formé hybridniho zobrazovani [9, 10].

2.3.1 Morfologické zobrazeni

Detailni makroskopické morfologické zobrazeni piinaSi stale zakladni a nosnou
informaci. Zvlast¢ v neuroonkologické problematice je vyuzit nejen jeho vlastni

diagnosticky pfinos, ale slouzi i jako naviga¢ni nastroj pii hodnoceni dalSich submodalit
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multiparametrického vySetfeni magnetickou rezonanci, které nejsou morfologicky tak
presné. V tomto sméru se s vyhodou uziva fuze presného morfologického zobrazeni
s barevnou mapou informujici o distribuci hodnoty nékterého sledovaného parametru
napf. s mapou koncentrace metabolitli, veliCin popisujicich presuny cirkulujicich tekutin,
mapou aktivaci mozkovych center nebo rekonstrukcemi priab&ht hlavnich traktt v bilé
hmoté¢ mozkové. Piesné morfologické zobrazeni je dale vyuzitelné pro 3D
stereotaktickou navigaci pfi neurochirurgickém vykonu. Pozadavky na morfologické
zobrazeni jsou v prvni fadé co nejvyssi mozné prostorové rozliSeni zobrazeni a tkanovy
kontrast. Oba tyto parametry jiz z fyzikalniho principu primarné zavisi na velikosti
magnetické indukce, tedy na ,,sile” magnetického pole. Cim vé&tsi je magneticka indukce
staciondrniho magnetického pole piistroje magnetické rezonance, tim se veétsi mnozstvi
protonil vodiku z vySetfovanych tkani dostava do Zadouci interakce s radiofrekvenénimi
pulzy a diky tomu se zvySuje naméfeny signal ve stejn¢ velkém objemu tkané za stejné
dlouhy ¢as oproti piistrojim s niz$i magnetickou indukci. Z vySe uvedeného vyplyva, ze
kvalita vysledného obrazu pofizeného magnetickou rezonanci je tedy vzdy kompromisem
Casu potiebného kjeho ziskdni. Vys$si magnetickd indukce pristroje skyta veétsi

manévrovaci prostor mezi volbou detailnéjSiho zobrazeni nebo zrychlenim vySetfeni [68].

Zakladni morfologickou sekvenci zlstavaji T2 vazené obrazy a T2 védzené obrazy
s potlacenim signalu likvoru — fluid attenuated inversion recovery (T2 FLAIR), které
podavaji hlavni informaci o obsahu molekul vody ve tkanich. Umoziuji spolehlivé
rozli$it solidni a cystické tumory 1 podil téchto slozek u solidné cystickych utvart. T1
nativni sekvence pfinaseji informaci o obsahu tuku, proteinii a derivati hemoglobinu
v tkanich (prokrvacené tumory, stav po biopsii). Statick¢ postkontrastni T1 vazené
sekvence event. s potlaCenim signalu tuku bezpecné zobrazi rozsah poruchy ¢i absence

hematoencefalické bariéry.

2.3.2 Difuzné vazené zobrazeni

Z mnoha studii je zfejma pozitivni korelace mezi histologicky stanovenym gradem
gliového tumoru a restrikci difuze, tedy negativni korelace grade tumoru a hodnoty ADC
[27]. Difuzn€ vazené zobrazeni v primarni diagnostice tumortt mozku hraje 1 vyznamnou
diferencidln¢ diagnostickou ulohu, kdy restrikce difuze je dilezitym znakem lymfomd.

I kdyzZ je rozliSeni difuzné€ vazeného zobrazeni ,,makroskopické®, protoze velikost hran
b
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voxelu se pohybuje okolo 1 — 2 mm, umoziuje nepifimo charakterizovat vySetfovanou

tkan v Grovni jeji mikrostruktury [66].

Na hodnoté difuzivity, neboli velikosti volného tepelného pohybu molekul, ktera je
meéfena pomoci magnetické rezonance, se v nejveétsi miie podili pohyb molekul vody
v extracelularnim tkanovém prostoru. Volnost pohybu molekul v extracelularnim
prostoru je nejveétsi mérou omezovana bunéénymi membranami. Pro tumorozni tkané
obecné plati, Ze vétsi bunécnost tumoru odpovidd vétsimu omezeni volného pohybu
molekul vody, tedy i vét§Simu naméfenému signalu difuzné vazenym zobrazenim (DWI)
a naopak mensi vypocitané hodnoté aparentniho difuzniho koeficientu (ADC), hovotime
zde o restrikci difuze. Naproti tomu v oblastech tkéni s extraceluldrnim, tedy
intersticidlnim edémem dochazi vlivem rozsifeni mezibunéénych prostor pro tepelny
pohyb molekul vody k usnadnéni difuze, hovoiime zde o facilitaci difuze. V loZiscich
nekrézy, kde doslo k desintegraci bunéénych membran, chybi ptekazky v cesté difuzniho

pohybu molekul vody a difuzivita je zde volna (nizky signal v DWI, vysoky v ADC).

V tkdnich s vysoce smeéroveé orientovanymi strukturami, jako je napf. bild hmota
mozkova je pfinosna nejen informace o velikosti thrnné difuze, ale také jeji preferencni
smér. Sekvence, které poskytuji data o difuzivit€¢ tkdné s ohledem na jeji smérovou
rozdilnost se nazyvaji mnohasmérové difuzné vazené zobrazeni (MDDW). Ziskana data,
nejCastéji ve formé difuzniho tenzoru (DTI), mohou byt vyuZita k rekonstrukci
a vizualizaci traktl v bilé hmoté mozkové pro potifeby diagnostické a k planovani
neurochirurgického vykonu. Rozdilnd difuzivita v rliznych smérech tkané vyjadiena
pomérnou skaldrni veli¢inou tzv. frakéni anizotropie (FA) koreluje svou velikosti s mirou
smérového uspofadani tkdné¢ a u mozkovych tumorti miize byt pfinosna k odliseni

infiltrativniho ristu glioblastomt od expanzivniho ristu metastaz [27, 73] (obr. 1).
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Obr. 1: Zobrazeni mapy frakcni anizotropie (FA) vievo a frakcni anizotropie s barevnym

kodovanim preferencniho sméru difuze (ColFA)  vpravo. Horni Fada: metastiza
s expanzivnim ristem, FA v okoli loZiska zvysuje svou hodnotu kompresi bilé hmoty.
Dolni 7ada: Glioblastom s infiltrativnim rustem, FA v okoli loZiska je diky infiltraci bilé

hmoty nizka.

Ptinos difuzné€ vdzeného zobrazeni v neuroonkologické diagnostice je tedy zcela zasadni.
Ma vsak sva technické specifika. Vyvoj vSech zobrazovacich metod klade diiraz v prvni

fadé na rostouci kvalitu vysledného zobrazeni, tedy na prostorové rozliSeni a tkdnovy

21



kontrast. Jak jiz bylo uvedeno, v pfipadé¢ zobrazovani magnetickou rezonanci je
diilezitym parametrem i doba potfebna k provedeni vySetieni. Tyto naroky se samoziejme
tykaji 1 difuzné vazeného zobrazeni. A stejné jako pro morfologické zobrazeni i zde plati,
ze primarnim parametrem, ktery dovoli vyssi kvalitu zobrazeni, je velikost magnetické
indukce pfistroje, nebot’ na ni zavisi mnozstvi protonti vodiku, podilejicich se na vzniku
méfitelného signalu, z n€hoz je vysledny obraz rekonstruovan [55]. Konvenéni zpiisob
nacitani dat difuzn€ vdzeného zobrazeni provadény technikou echoplanarniho zobrazeni
Single-Shot Echo Planar Imaging (SS-EPI) vede k vyrazné senzitivité na tkani
podminéné nehomogenity magnetického pole. Dochazi tak k deformacim obrazu tzv.
distorzim, které nardstaji s pouzitim pfistrojii s vyssi magnetickou indukci. U organii
a tkani, kde je kladen diraz na pfesné¢ anatomické pomeéry (plénovaci vySetfeni pro
neurochirgucky vykon s vyuzitim 3D stereotaktické neuronavigace) pfinaSi nemoznost
sparovat odpovidajici oblasti na dvou odliSnych zobrazeni diagnostické obtize. Dochazi
k tomu, Ze negativni aspekty v zobrazeni, které pii hodnotach magnetické indukce do 1,5
T mohou byt zanedbany, jsou u 3 T piistrojii jiz limitujici [31]. ReSeni tohoto problému

vyzaduje vyvoj novych technik nabéru dat (obr. 2).

SS-EPI 16T SS-EPI 3T RESOLVE 3T

Obr. 2: Mapy aparentniho difuzniho koeficientu (ADC) krcni patere a michy ziskané na
pristrojich s rozdilnou magnetickou indukci a pouzitim rozdilnych technik. Nejvyssi mira

geometrickych distorzi je patrna na prostiednim obrazku — SS-EPI na 3T pristroji.

22



a) Princip difuzné vazeného zobrazeni

Standardné se k méteni difuzivity pouziva modifikovana sekvence spinového echa [56].
Modifikace spociva ve viazeni dvou symetrickych bipolarnich gradientnich difuzi
vazicich pulzli v Casové posloupnosti pied a za refokusacni 180° radiofrekvencni (RF)

pulz (obr. 3).

Obr. 3: Vhorni poloviné jsou zluté zndzornény protony vodiku setrvavajici ve
sledovaném objemu v celém pribéhu sekvence, na konci sekvence vysilaji meéritelny
signal. Dole zjednoduSené schéma sekvence difuzné vazeného zobrazeni, parametry G, o
a A charakterizuji miru difuzniho vazeni sekvence a urcuji tak velikost faktoru difuzniho

vazeni b.

Prvni z obou gradienti vede béhem svého plsobeni k ,.fizené* ztrat¢ synchronicity
precesniho pohybu protont vodikovych jader, po refokusa¢nim pulzu nasledujici gradient
vede naopak k ,fizenému“ znovuziskani synchronicity precesniho pohybu protonti
vodiku. Po tomto procesu jsou synchronni precesni pohyby pouze téch protont, které
setrvavaly v relativné malém prostoru po celou dobu pribéhu sekvence a byly tedy

ovlivnény obéma gradientnimi pulzy, v takovéto situaci je méfitelny nejvyssi
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elektromagneticky signal — echo. Naproti tomu protony jader atoma vodiku, které do
vySettovaného objemu vcestovaly v dobé jiz pusobicich gradientti, nebo naopak
z vySetfovaného objemu vycestovaly, nevykazuji synchronni precesni pohyb a jejich
elektromagneticky signal meétitelny neni (obr. 3). Z principu takto koncipované sekvence
vyplyva jeji extrémni citlivost na pohyb vySetiované tkané a tendence k tvorbé

pohybovych artefaktl [66].

b) Difuzné vazené zobrazeni s konvenénim nabérem dat SS-EPI

Nejjednodussim a také nejCastéji pouzivanym feSenim vysoké citlivosti difuzné vazené
sekvence k pohybovym artefaktiim je volba metody nabéru dat v jednom kroku pro cely
zvoleny fez, tj. technika SS-EPI [45]. Po jednom pribéhu difuzné vazené sekvence (tj. po
jediném excitaénim 90° a refokusacnim 180° RF pulzu), v ¢ase po skonceni druhého
symetrického difuzi véaziciho gradientniho pulzu, dojde v rychlém sledu k pfepinani
gradientli fazového (Gye) 1 frekvenéniho (Gre) kddovani a nacteni celého k-prostoru fadek

po fadku po klikaté trajektorii (obr. 4 a 5).

Doba nacteni jednoho fadku k-prostoru se pohybuje v fadech jednotek ms, doba nacteni
celého k-prostoru jednoho fezu vysetfované tkdn¢ fddové stovky ms. Béhem relativné
kratké doby ndbéru dat jednoho fezu se vyznamné neuplatni neovlivnitelné pohyby
vySetfované tkané a dojde tak k omezeni vzniku pohybovych artefakti difuzné vazeného
zobrazeni. Diky metodé ndbéru dat SS-EPI vSak sekvence difuzniho vaZeni naproti tomu
ziskava zvySenou citlivost na nehomogenity magnetického pole. Oblasti nehomogenit
magnetického pole jsou v nejvys§i mife pfitomné na rozhranich materidli a tkéni
s rozdilnou susceptibilitou napt. vzduch/mékka tkan, kost/mékka tkan, v okoli kalcifikaci
a paramagnetickych a feromagnetickych materiali. Obecné v mistech, kde neni
magnetické pole homogenni, dochdzi z fyzikalniho principu magnetické rezonance ke
zménam frekvenci precesnich pohybl protont vodiku. I drobné zmény frekvence
precesniho pohybu se ve vysledku v méfeném signalu projevi vznikem chyb faze. Fazové
chyby postupné s casem naristaji po celou dobu trvani souvislého cteni k-prostoru.
U SS-EPI se projevuje kumulace chyby faze. Fazova chyba vznikla pfi cteni kazdého
jednoho tadku se pienese 1 do vSech fadkl nasledujicich, data kazdého tadku obsahuji
fazovou chybu o velikosti sou¢tu fazovych chyb vSech ptredchazejicich tadkd,
v poslednim nacteném fadku je fazova chyba nejvétsi. Je to zplisobeno tim, Ze mezi

nacitdnim jednotlivych fadkid k-prostoru nedochédzi k nulovani faze (tj. 1 mazani jeji
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chyby), jak by tomu bylo v ptipad¢, kdyby byl pro kazdy fadek opakovan excitacni 90°
RF pulz. Protoze fazi je kddovana pozice fadku v k-prostoru, zplsobuji chyby faze
v rekonstruovaném obraze chyby umisténi pfisluSného signéalu, které se projevuji
geometrickymi distorzemi obrazu ve sméru fazového kdédovani. Dalsi limitaci SS-EPI je
projeveni se vlivu T2* relaxace, ktery vzhledem k poméru rychlosti T2* a dob¢ nutné
k nacteni dat celého k-prostoru, nelze uc¢inné eliminovat pouzitim techniky spinového

echa (obr. 4).

T2* relaxace

t [ms]

1234567829

. Fadky k-prostoru

Obr. 4: Zjednodusené schéma sekvence difuzné vazeného zobrazeni s nacitanim dat
metodou SS-EPI. G.: — gradient difuzniho vazeni, Gpe - gradient fazového kodovani,

Gf. — gradient frekvencniho kodovani.

Pokles signalu zpisobeny T2* relaxaci se v obraze projevi neostrosti jemnych detailti
(blurring artifact) a je tak omezeno prostorové rozliSeni. DelSi pfipravna faze difuzné
vazené¢ sekvence (zpiisobend dobou trvani difuzi kodujicich gradientll) v kombinaci
s relativné dlouhym nacitdnim dat prodluZzuje echo time (TE). Dlouhy TE se projevi
poklesem signalu zpisobenym T2 relaxaci. U pfistroji s vysS§i hodnotou magneticke
indukce jsou vSechny vySe popsané negativni vlivy na kvalitu zobrazeni umocnény,
protoze s rostouci hodnotou magnetické indukce se zkracuje T2 i T2* relaxace a na
rozhranich materidld s raznou susceptibilitou se tvoii vyrazn€j§i nehomogenity

magnetického pole (roste chyba faze). Metody prostého zkraceni TE a doby nacitani
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k-prostoru, které by vedly k redukci vySe popsanych negativnich vlivli u SS-EPI, jsou
diky technickym a fyzikdlnim omezenim vzdy kompromisem k dal$im parametrim
ovliviiyjicim kvalitu zobrazeni: zvétSeni $itky pasma (bandwidth BW) snizi odstup signal
Sum (signal-to-noise ratio SNR), snizeni hustoty vzorkovani ve sméru fazového kdédovani
zmensuje velikost matice (matrix size) [19]. Sofistikovanéjsi feSeni pouzivaji k redukci
popsanych negativnich vlivli piisobicich na obraz rtizné zpiisoby zmény nacitani dat

k-prostoru. V zasad¢ se daji rozd¢lit na metody:

1. Zkracujici dobu nabéru dat redukci plochy nactené ¢asti k-prostoru napt. Haltf-Fourier

Acquisition Single-shot Turbo spin-Echo (HASTE).
2. S ruznou trajektorii nacitani k-prostoru napi. Blade (Propeller), Spiral.

3. Se segmentaci nacitani dat k-prostoru napt. Phase encode segmented EPI (interleaved

EPI), Readout-Segmented EPI (RS-EPI).

Obr. 5: Trajektorie nabéru dat k-prostoru u SS-EPI (jeden RF pulz pro cely k-prostor)

a segmentace k-prostoru u techniky RS-EPI (po jednom RF pulzu pro kazZdy segment),

kyx je smer frekvencniho kodovani, k, smer fazového kodovani.

¢) REadout Segmentation Of Long Variable Echo-trains (RESOLVE):

Technika RESOLVE je vysledkem komplexniho pfistupu feSeni problematiky difuzné

vazeného zobrazeni na pfistrojich s vyssi hodnotou magnetické indukce. Zakladem této
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metody je difuzné vazena sekvence s technikou nabéru dat RS-EPI. Principem RS-EPI je
rozd€leni ndbéru dat k-prostoru jednoho vySetfované¢ho fezu na nékolik segmentd ve
sméru frekvenéniho kdédovani (obr. 5). Kazdy segment pokryva pouze ¢ast k-prostoru ve
frekvenc¢ni oblasti, ale obsahuje kompletni data fdzového kodovani. Trajektorie nabéru
dat jednoho segmentu k-prostoru u RS-EPI je v porovnani s trajektorii u SS-EPI kratsi
a klade mensi ¢asové naroky. Diky tomu je mozné zkratit TE sekvence a snizit tak vliv
poklesu signalu T2 i T2* relaxaci [13, 24]. Kratsi trvani nabéru dat jednoho segmentu se
také zasadné projevi mensSi chybou faze a tedy méné vyznamnymi geometrickymi

distorzemi vysledného obrazu (obr. 6).
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Obr. 6: Srovnani difuzné vazeného zobrazeni SS-EPI a RESOLVE na 3T pristroji. Horni
rada: geometrické distorze obrazu vedouci ke zméne tvaru lebky a mozku, ocnich bulbii,
nizky signal struktur orbit, oboustranné temporalné hypesignalni obrazové artefakty.

Dolni rada: ostrejsi obraz s minimalnimi distorzemi a artefakty.

Naproti tomu nabér dat kazdého jednoho segmentu piedstavuje vlastni béh sekvence
difuzniho vézeni. Pocet opakovani sekvence (vCetné gradientl difuzniho vaZeni)
odpovidé poctu segmentli. Doba nacteni celého k-prostoru jednoho fezu je tedy u RS-EPI
rovna nasobku poctu segmentl oproti SS-EPI. Toto celkové prodlouzeni ¢asu zvysuje

u difuzné vazené sekvence s RS-EPI citlivost na fazové chyby zplsobené pohybem
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vySetfované tkané. Pro jejich potlaceni se u techniky RESOLVE vyuziva signal
navigatoru [43, 44]. V pribéhu sekvence nasleduje po vzorkovani dat obrazového echa
kazdého segmentu k-prostoru druhy refokusaéni 1800 RF pulz k vyvolani druhého echa
(jiz s nizsi amplitudou signalu diky T2 relaxaci). Signal druhého echa je vyuzit jako

navigator (obr. 7).

k-prostor

Obr. 7: Zjednodusené schéma sekvence s nabérem dat navigdtoru vyuZitelnych ke

korekcim chyb u techniky RESOLVE.

Gradienty frekven¢niho kdédovani jsou béhem nacitani signdlu navigatoru nastaveny tak,
aby byl vzdy lokalizovan do centrdlniho segmentu k-prostoru bez ohledu na pozici
pfedchazejiciho segmentu obrazového. Ve sméru fadzového kdédovéani je k-prostor
navigatoru stejné jako k-prostor obrazu vzorkovan v celém rozsahu, pro oba je tedy ve

sméru fazového kodovani splnén Nyquistiv-Shannoniiv teorém.
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Obr. 8: Zobrazeni tenzoru difuze (DTI) metodou RESOLVE na 3T pristroji u pacienta
s tumorem mozku vlevo tempordlné. Horni rada: rekonstrukce priibéhu optické radiace
s merenim jeji vzdalenosti od tumoru. Dolni Fada: 3D rekonstrukce prubéhu optické

drdhy.

Tato skutecnost vede k matematicky snadnéjSimu vyuziti dat navigatoru k dvourozmérné
nelinedrni korekci poskozenych dat obrazu [36, 44]. V pfipadé, Ze jsou obrazova data
poskozena pohybovymi artefakty do t€ miry, ze neni mozné je daty navigatoru opravit,
disponuje sekvence RESOLVE systémem znovunacteni dat nejvice poskozenych
segmentl [40]. Ke zkraceni doby vySetfeni je mozné pouZiti technik paralelni akvizice
dat [14, 23]. Techniku RESOLVE lze pouzit rovnéz v modifikaci vicesménového

difuzniho vazené (Mutli-Directional Diffusion Weighted imaging - MDDW) k urceni
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tensoru difuze (Diffusion Tensor Imaging - DTI) a rekonstrukci traktt bilé hmoty -
traktografie (obr. 8) [66]. Fuze morfologického zobrazeni a traktografie je vyuzitelnd na

operac¢nich salech v neurochirurgickych naviga¢nich systémech.

2.3.3 Dynamicka postkontrastni studie

Zaznam Casového vyvoje signdlnich charakteristik tkané¢ po podani bolusu extracelularni
kontrastni latky je dal$i metodou, ktera 1 pfi makroskopickém rozliSeni zobrazeni piinasi
nepfimo informace o mikrostruktuie tkan¢ a nékterych funkénich vlastnostech.
Pozadavky na toto vysetfeni jsou kromé dostate¢ného prostorového rozliseni a tkdiiového
kontrastu také Casové rozliSeni. Daji se pouzit konvencni perfuzni modely zobrazeni
mozkové tkan¢ magnetickou rezonanci vyuzivajici T2 efektu gadoliniové kontrastni latky
a rychlého nacitani dat echoplandrni technikou. Druhou moznosti je vyuziti T1 vaZzenych
sekvenci gradientniho echa s rychlym akvizi¢nim ¢asem, jimiz Ize v ¢asovém rozmezi od
podani bonusu kontrastni latky do ustalené distribuce ziskat sady obrazti, pomoci kterych
je mozné 1épe hodnotit a kvantifikovat nékteré farmakodynamické parametry dilezité pro
hodnoceni nadorové tkan€. V soucasnosti je mozné vyuzit Tl-vaZenych sekvenci
spoiled-gradient echo VIBE (volume interpolated breath hold examination) s akvizici 20
az 30 sérii v prvnich minutach od aktualniho okamziku intraven6zni aplikace kontrastni
latky s kontinualnim navéazanim jednotlivych akvizici za sebou, nebo s vyuzitim v centru
k-prostoru prekryvajicich se datovych akvizici Twist, Twist-VIBE apod., casové rozliSeni
téchto sekvenci se pohybuje mezi 4 az 6 sekundami. Standardizovana aplikace kontrastni
latky pomoci automatického injektoru je zasadni pro ndslednou analyzu zobrazeni.
Gadoliniova kontrastni latka je aplikovana v davce 0,1 mmol/kg hmotnosti, pritokem
1,5-2 ml/sec a proplachem 50 ml fyziologického roztoku. Vyhodna mize byt kontrastni
latka s vyssi koncentraci (1 molarni gadobutrol) nebo vyssi relaxivitou (gadobenat
dimeglumin), aby dochazelo k vyrazné€j$im zmeénam signalni intenzity v ¢ase se strméjsi

bolusovou kiivkou.

Presuny cirkulujicich tekutin v tkani zavisi na fad€ vzajemné provazanych dé&ju [64, 73].
Primérné je to pfisun krve do tkané, tedy pfitok tepennym fecistém a pratok kapilédrami,
dalezitym parametrem je uhrnny objem cévniho fecist€¢ v daném objemu, dal$im vyméena
tekutiny mezi intravaskularnim extracelularnim a extravaskularnim extracelularnim

prostorem (tj. mezi krevni plasmou a tkdnovym mokem) zavisejici na permeabilité cévni
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stény (ebeny. PoruSenosti ¢i absence hematoencefalické bariéry), objemu
extravaskuldrniho extracelularniho prostoru a jeho mikrostruktuie (stroma). Zakladnim
a nejjednodussim vyjadienim dynamického déje je vizualizace prubéhu kiivky syceni,
bud’ jako relativni hodnoty (obr. 9) nebo s vyuzitim matematickych modelt ve formé
kalkulované koncentrace podané kontrastni latky (nutnym ptfedpokladem je specifikace
kontrastni latky, zvlasté s ohledem na velikost molekuly). Strmost nartistu koncentrace
kontrastni latky informuje o stavu vaskularizace tkdné€. Tato vlastnost je napfi¢ raznymi
druhy tumorii a jejich gradingu vyrazné variabilni, Uplatni se proto v primarni

diagnostice a hodi se i pro srovnavaci vysetieni pied 1écbou a po ni.
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Obr. 9: Dynamicka postkontrastni studie mozku s glioblastomem. Vievo mérené krivky
zmeny intenzity signalu v tkani tumoru, v blizké bilé hmote a kontralateralne ve zdravé
bilée hmoté. Vpravo fuze barevnych map vypocitanych perfuznich parametrii

a morfologického zobrazeni, nahore parametr iAUC, dole K"™™.

Kromé¢ pouhého vizualniho hodnoceni tvaru kiivky kontrastniho syceni je mozné pouzit
ke snazS§imu srovnani semikvantitativni parametry: integral plochy pod inicidlni ¢asti
kfivky syceni (initial area under curve - i1AUC), cas do dosaZeni maxima
(time to peak - TTP). Saplikaci farmakokinetickych modeli, nejcastéji Toftstv
dvoukompartmentovy model (obr. 10), jsou kalkulovany parametry [64]: pfenosova

rychlostni konstanta z vaskuldrniho extracelularniho prostoru do extravaskularniho
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extracelularniho prostoru (transfer constant — K"™") objem extravaskularniho
extracelularniho prostoru (extravascular extracelular volume fraction — V.), pfenosova
konstanta z extravaskuldrniho extraceluldarniho prostoru zpét do vaskuldrniho
extracelularniho prostoru — Kep), ptipadné s vyuzitim druhé generace modelii parametry
dalsi. Kalkulované parametry lze ve formé& barevnych map zobrazit ve fuzi

s morfologickym zobrazenim (obr. 9).

@ o Extravaskularni ©
@ extracelularni prostor

® @ .

o

Obr. 10: Schéma Toftsova dvoukompartmentového modelu, modie vyznacena kontrastni

latka a jeji presuny mezi plazmou a tkanovym intersticiem.

Obecné plati, ze maligni, vysoce bunééné tumory vykazuji strmy nartist kiivky syceni
(tedy 1 vysokou hodnotu iAUC) nésledovany rizné rychlym vymyvanim kontrastni latky
a zvySenou hodnotu K™, Méné bun&né tumory s tvorbou stromatu, benigni tkané
a zvlasté¢ vazivova tkan nahrazujici tumory pfi terapii vykazuji pozvolna narlstajici
kiivku syceni a menS§i hodnoty K™ [76]. Specifickou problematikou je hodnoceni
parametri perfuze a permeability v mozkové tkéani, kdy je nutné zohlednit neprostupnost
neporusené hematoencefalické bariéry pro kontrastni latku, nebo naopak jeji naruseni

patologickym procesem ¢i uplné chybéni [8, 27, 67, 68, 69].
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2.3.4 MR spektroskopie

Spektroskopie pomoci magnetické rezonance zistava nadale jedinou metodou schopnou
sledovat koncentraci nékterych metabolitd v tkdnich in vivo, selektivn€, neinvazivné
a nedestruktivné jako soucast multiparametrické MR tumord mozku [15, 76]. Rutinné se
v klinické praxi vyuziva vodikova spektroskopie, dal§i prvky s lichym nukleonovym

gislem 13C, 3'P jsou experimentalni.

Principem metody je chemicky posun (chemical shift), kdy protony vodiku vykonavaji
svij precesni pohyb s mirné rozdilnou frekvenci podle molekuly v niz jsou vazani.
Projevuje se zde efekt stinéni molekuly, kterd vodiky obklopuje a snizuje tak
magnetickou indukci vnéjSiho magnetického pole plisobiciho na proton vodiku. Piesna
analyza frekvenci méfenych signali umoziiuje zobrazit frekvencni spektrum tkané
a v ném identifikovat né€které metabolity a podle amplitudy jejich signalu stanovit jejich
relativni koncentraci. Schopnost odliSeni vice metaboliti ve spektru roste s hodnotou
magnetické indukce, nebot velikost magnetické indukce je pfimo umérna Sitce

frekven¢niho pasma, do kterého se namétené spektrum rozprostie.

Pro potteby neuroonkologické problematiky je hlavnim sledovanym metabolitem cholin
(Cho), na jehoz signdlu ve spektru na pozici 3,22 ppm (parts per milion) se podili nejen
samotny cholin, ale 1 smés slouCenin cholinu (fosfocholin, glycerofosfocholin
a fosfatidylcholin). Koncentrace sloucenin cholinu ve tkani je ukazatelem zvySeného
membranového a fosfolipidového metabolismu a také vysoké celularity. Hodnota tthrnné
koncentrace cholinu obecné pozitivné koreluje s gradingem tumori (bunécnost,
proliferace, dediferenciace) [27]. U nehomogennich tumord piindSi spektroskopie
moznost cilené biopsie. Cholin vSak neni parametr specificky pouze pro tumory
a k naristu jeho koncentrace dochéazi nejen v oblastech zvySené bunétné proliferace, ale

1 destrukce.
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Obr. 11: Vievém sloupci glioblastom v precentrdalnim gyru levé mozkové hemisféry
T2 FLAIR vadzené zobrazeni ve fuzi s barevnou mapou koncentrace cholinu
a s vyznacenim konkrétniho voxelu, v pravéem sloupci prislusna spektra oznacenych
voxelii. V centru tumoru je nejvyssi koncentrace cholinu a laktdtu a nejnizsi koncentrace

N-acetylaspartatu.

V nékterych organech se pii hodnoceni s vyhodou uzivd pomér koncentraci cholinu
a dalSich metabolitii specifickych pro danou tkan. V mozku je to N-acetylaspartat (NAA)
na pozici 2,02 ppm, ktery je neuronovym markerem a sniZeni jeho koncentrace odpovida
poskozeni neuront. Dal§im sledovatelnym metabolitem je laktat (Lac) na pozici 1,33
ppm, ktery je markerem anaerobni glykolyzy a spole¢né s nizkou hodnotou ADC

spolehlivé detekuje mozkovou ischémii. ZvySeni podilu laktatu ve spektru v tumoru
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ukazuje na ptitomnost hypoxické adaptace v nadorové tkani a neptimo tak ukazuje na
vzristajici pravdépodobnost rezistence tkané k chemoterapii a radioterapii [33]. ZvySeny
pomér Lac/Cho spolecné s niz§imi hodnotami perfuznich parametrii zvySuje senzitivitu
1 specificitu pti odliSeni poradiacni nekrézy mozku od rekurence glioblastomu [27]. Myo-
inositol s pozici na 3,5 ppm jako prekurzor phosphatidylinositolu — hlavniho fosfolipidu,
ktery obsahuje inositol byva zvySen v nizkostupiovych gliomech a gliovych reakcich,
naopak jeho snizeni je patrné v glioblastomu [15, 38]. Informace spektralni analyzy maji
v diagnostice tumorti obecné komplementarni funkci a je nutné je disledné korelovat
s ostatnimi parametry. Vysledné hodnoty ziskané MR spektroskopii je mozné znazornit
ve form¢ spekter pro jednotlivé voxely, nebo formou barevnych map koncentraci

vybranych metabolitl ve fuzi s morfologickym zobrazenim (obr. 11, 12) [8, 68].

Obr. 12: Glioblastom v precentrdalnim gyru levé mozkové hemisféry. Nahore vievo TI

vazené zobrazeni s potlacenim signalu tuku po podani kontrastni latky, vlevo dole T2
FLAIR vazené zobrazeni s fuzi spekter v jednotlivych mérenych voxelech, v pravém
sloupci T2 FLAR vazené zobrazeni s fuzi barevné mapy koncentrace cholinu nahore
a N-acetylaspartatu dole, oba obrazky v mérenych voxelech s Ciselné vyjadienou uhrnnou

koncentraci prislusného metabolitu.
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2.3.5 Funkéni MR mozku

Mapovani funkce urcitych ¢asti mozku pomoci magnetické rezonance je zalozeno na
sledovani zmén lokalniho prokrveni mozku, ke kterym dochézi v mistech mozkové
aktivity. Oxyhemoglobin je diamagneticky, nezplisobuje zmény v magnetickém poli
a neovlivitluje tak méfeny signdl protond vodiku v kolujici krvi. Naproti tomu
deoxyhemoglobin je paramagneticky, lokaln¢ zptisobuje zesileni magnetického pole a tim
jeho drobné nehomogenity, které vedou k poklesu méfeného signalu protonti vodiki
v T2* vazeném =zobrazeni vlivem efektu susceptibility. V oblastech mozku, které
vykazuji  bazalni aktivitu je ur€ity pomér koncentraci oxyhemoglobinu
a deoxyhemoglobinu. V lokalitdich, kde jsou neurony aktivované, dochazi
s n¢kolikasekundovou latenci po aktivaci k vyraznému nartstu prokrveni vlivem dilatace

cév a zvysi se zde koncentrace oxyhemoglobinu viici deoxyhemoglobinu (obr 13).
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Obr. 13: Schéma casového zaznamu aktivace populace neuronii, zmén krevni perfuze
Jjejich okoli, zmén koncentraci oxy- a deoxyhemoglobinu a odpovidajicich zmen méreného

signalu pomoci magnetické rezonance.

Signalni rozdily dané zménami pomeérii koncentraci oxy- a deoxyhemoglobinu jsou
meéfitelné a statisticky se vyhodnocuji. Tato metoda funkéniho zobrazeni se nazyva
BOLD (blood oxygen level dependent). Vysledkem je zobrazeni map s mozkovou

aktivitou, které je mozné fuzovat s morfologickym zobrazenim a ziskané informace
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vyuzit k pfedoperatnimu planovani vykonu, event. pifimo na operacnim sale
v neurochirurgickém navigaénim systému (obr. 14). Hlavnim pfinosem funkéniho

zobrazovani mozku jsou topograficko-anatomické vztahy s patologickou tkani.

Obr. 14: Ukdzka fuze morfologického zobrazeni mozku vietné 3D modelu hlavy

s oblastmi aktivaci pri mapovani motorickych center pravé ruky (cervené) a levé ruky

(modre). V tésné blizkosti motorickych center pravé ruky je metastdza.
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2.4 Zobrazovani hybridnimi metodami

Pojem hybridni zobrazovaci metoda je vyhrazeny technice vySetfeni, ktera vznika
spojenim radiodiagnostické vySetfovaci metody s metodou nukledrni mediciny. Pro
oblast vysetfeni tumorti mozku je nejlépe vyuzitelnd kombinace vySetfeni magnetickou
rezonanci s pozitronovou emisni tomografii (MR/PET). V tomto spojeni lze vyuzit
vSechny vyhody multiparametrického vySeteni tkani magnetickou rezonanci, tak jak
bylo uvedeno v ptedchozi kapitole, navic doplnéné dal§im parametrem molekularniho
zobrazeni pomoci PET. Zaikladem pozitronové emisni tomografie je aplikace
radiofarmaka do krevniho obéhu a nésledné sledovani jeho distribuce zavisejici na
perfuznich parametrech, permeabilit¢ cévni stény, UGrovni metabolismu a tkanové
specificité. Radiofarmakum je latka obsahujici nosi¢, obvykle analog latky ucastnici se
metabolismu tkdni a k nému piipojeny radionuklid. V ptipadé PET je pouzity radionuklid
(B" zafi¢) uvolijici pozitrony, které maji velmi kratkou drahu letu a Casné& anihiluji
s elektrony za vzniku zafeni gama leticiho z mista anihilace dvéma opacnymi smeéry.
Takto vznikajici gama zafeni je detekovdno metodou koincidence, diky niz je s vyrazné
vys$$i presnosti uréeno misto anihilace a tim s vys$$im prostorovym rozliSenim urcena
distribuce radiofarmaka v té€lesnych tkanich. Koncentrace radiofarmaka v rliznych

tkanich zavisi na pouZitém nosici.

Pro vySetfovani tumorti mozku je vyuZivdno radiofarmakum '|F-fluordeoxyglukoéza
('8F-FDG) fungujici jako marker aerobniho energetického metabolismu. V mozkové
tkani je '8F-FDG akumulovana v $edé hmot& mozkové a urovet akumulace se zvysuje
s neuronalni aktivitou. Vyssi uroveit akumulace "*F-FDG neZ v $edé hmot& mozkové
byvéa pozorovana vzacné a to hlavné u vyrazné nediferencovanych, rychle rostoucich

agresivnich tumort (obr. 15) [6, 30].

8F_fluorthymidin (18F-FLT) je marker proliferaéni aktivity bun&k, je analogem
deoxynukleosidu thymidinu, ktery je stavebni soucasti fetézce DNA. Akumuluje se ve
tkanich, kde dochazi ke zvysSené syntéze DNA, tedy k d€leni bunck, proto se také
oznacuje jako nadorové specifické radiofarmakum. NeporuSenou hematoencefalickou
bariérou 18F-FLT prochazi az po konjugaci s glukuronidem v jatrech, proto jeho
distribuce v tumorech mozku zavisi nejen na urovni proliferacni aktivity, ale soucasné

také na poruSenosti hematoencefalick¢é bariéry [37]. V oblasti s porusenou
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hematoencefalickou bariérou umoznuje detekovat v nehomogennim tumoru misto
nejvhodnéjsi k odbéru biopsie, u low grade neuroepitelidlnich tumorti pak misto

s potencialnim upgradem [9, 10, 11].

Obr. 15: Na levém obrazku je nepravidelné prstencité se kontrastné sytici loZisko

glioblastomu v Tl vazeném zobrazeni ve frontalnim laloku pravé mozkové hemisfézy, na
obrazku vpravo je fuze stejmého morfologického zobrazeni s barevnou mapou urovné

akumulace '5F-FDG, kterd je v glioblastomu zvysena.

BF_fluorethyltyrosin (®F-FET) je markerem proteosyntézy, jeho vyhodou je prinik
neporusenou hematoencefalickou bariérou a jeho akumulace i v oblastech low grade
neuroepitelidlnich nadort, diky tomu je vyuzitelny v upfesnéni diferencialné diagnosticky
obtiznych nalezii a stanoveni rozsahu postizeni mozku infiltrujicim nadorem i v mistech
s neporusenou hematoencefalickou bariérou, kde nedochazi ke kontrastnimu syceni

(obr. 16) [9, 10].
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Obr. 16: Ukdzka rezidua difuzniho astrocytomu vlevo v angularnim gyru. V horni radé

vlevo je T2 vazené zobrazeni, vpravo T2 vazené zobrazeni s potlacenim signalu likvoru,
v dolni 7ade vlevo T1 vazené zobrazeni po podani kontrastni latky bez pritkazu poruchy
hematoencefalické bariéry, tedy bez kontrastniho syceni, vpravo barevna mapa urovné
akumulace *F-FET ve fiizi s morfologickym zobrazenim ukazuje akumulaci '*F-FET

v loZisku rezidua tumoru i bez defektu hematoencefalické bariéry.
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3 Vlastni vyzkumna €innost

3.1 Cil prace

Na souboru pacientii s diagnostikovanym tumorem mozku, kteti podstoupi vySetfeni ¢i
soubor vySetfeni pomoci magnetické rezonance uréit vyznam a piinos zobrazovaci
modality pro strategii planovani a provedeni operacniho vykonu, piipadné jiného
postupu. Ovéfit mozZnosti zobrazovaci metody v oblasti uzsi diferencialni diagnostiky

tumort mozku v korelaci s patologicko-anatomickymi nalezy.

3.2 Metodika

Vyzkumna ¢innost byla s ohledem na aktualost tématu zaméfena na problematiku dvou

hlavnich oblasti:

A) Dynamické postkontrastni T1 zobrazeni 3T-MR peritumoralni bilé hmoty -
moznosti rozliSeni glioblastomu a mozkovych metastaz: prospektivni sledovani

a porovnani dat skupin vySetieni provedenych v rdmci naseho pracoviste.

B) Zobrazovaci charakteristiky pacientii s lymfomem mozku se zaméfenim na
korelaci CT a MR nalezii: analyza a porovnani ¢astecné retrospektivné ziskanych dat

skupiny pacientl vySetfenych v ramci naseho pracoviste.

3.2.1 Soubor pacientt

A) Dynamické postkontrastni T1 zobrazeni 3T-MR peritumoralni bilé hmoty -

moznosti rozliSeni glioblastomu a mozkovych metastaz:

Skupina 98 dospélych pacientti (40 muzi, 58 zeny) s medidnem véku 65 (35 — 84) let
s histopatologicky potvrzenym glioblastomem (n = 67) nebo mozkovou metastazou
(n = 31) karcinomu plic (n = 12), maligniho melanomu (n = 9), karcinomu prsu (n = 5),

kolorektalniho karcinomu (n = 2), karcinomu ledviny (n = 2) a leiomyosarkomu (n = 1).
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Pted chirurgickym vykonem podstoupil kazdy pacient vySetfeni mozku magnetickou
rezonanci (MR) v naSem centru v obdobi roku 2012 az 2017. Pacienti bez ziejmych
kontrastné¢ se syticich 1ézi a nebo s akutnim zakrvicenim do 1ézi nebyli do analyzy

zafazeni.

B) Zobrazovaci charakteristiky pacientii s lymfomem mozku se zaméfenim na

korelaci CT a MR nalezu:

Skupina 36 pacienti s loziskovym lymfomovym postizenim mozku, u kterych bylo
realizovano CT a/nebo MR vysetieni v obdobi roku 2005-2017. Median véku byl 60
(42-82) let a zastoupeni muzt bylo 18/36 (50%). Histologicky byl z patologické tkané
mozku odecten infiltrat difizniho velkobunééného lymfomu (DLBCL) u 30/36 (83,33%)
pfipadi, mantle cell lymfom (MCL) u 1/36 a B-Non-hodgkinsky lymfom bliZze
nespecifikovany u 1/36 pacientti. U 2/36 (5,56%) pacientli byla diagndza stanovena
s ohledem na klinické souvislosti, charakteristiky vysledk zobrazovacich vysetfeni a na
podkladé histologického vySetfeni uzliny a odpovidala systémovému DLBCL a MCL
lymfomu se soucasnym postizenim mozku. U 2/36 pacientli s plivodné systémovym
DLBCL byla diagnéza recidivy lymfomu s izolovanym postiZzeni mozku stanovena cisté
na zékladé korelaci klinickych souvislosti, 1écebné odpovédi a charakteristik vysledka
zobrazovacich vySetfenich, kdyz odbér biopsie k verifikaci byl znaéné rizikovy v obou
pfipadech z diivodu lokalizace tumoru nebo stavu pacienta. Vylou€eni byli pacienti,
u kterych byla prokdzdna pouze infiltrace mozkovych plen a také pacienti

s extracerebralnim, ale jinak intrakranidlnim postiZenim.

3.2.2 Technika zpracovani dat

A) Dynamické postkontrastni T1 zobrazeni 3T-MR peritumoralni bilé hmoty -

moznosti rozliSeni glioblastomu a mozkovych metastaz:

Vysetieni byla provedena na 3T-MR (Skyra, Siemens, Erlagen, Germany) s pouZzitim 20
kanalové ,,phased-array* hlavové civky. Standardni vySetfovaci protokol zahrnoval
transverzalni T2 vaZzené TSE (turbo spin echo) zobrazeni, transverzalni T2 FLAIR (fluid
attenuated inversion recovery) vazené zobrazeni, sagitdlni T1 SE (spin echo) vazené
zobrazeni a transverzalni difuzné vazené DWI (diffusion weighted imaging). Dynamicka

postkontrastni studie DCE (dynamic contrast enhanced) byla provedena po i.v. podani
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kontrastni latky gadoterat-meglumin (Dotarem, Guerbet, Francie) v davce 0,1 mmol/kg
(=0,2 ml/kg) a s rychlosti aplikace 2 ml/s. DCE zahrnovala kontinudlni métfeni 25 sad T1
vazeného zobrazeni gradientniho echa (GRE) VIBE (volumetric interpolated breath-hold
examination imaging) v transverzalni rovin¢ s t€émito parametry: TR/TE 5,1/1,9 ms, FoV
199 x 220 mm, matrix 232 x 256, rozméry voxelu v transverzalni rovin€ 0,86 x 0,86 mm,
tloustka fezu 3 mm, casové rozliSeni 6,3 s. Zobrazeni DCE bylo nasledovano
transverzalnim T1 vazenym zobrazenim MP-RAGE (magnetization prepared rapid

acquisition gradient echo 3D).

Obr. 17: Zobrazeni glioblastomu (horni Fada) a metastazy karcinomu prsu (dolni 7ada),
Tl VIBE zobrazeni s kontrastnim sycenim prstencitych lézi (nalevo), Tl VIBE fuze
s mapou iAUC s ROI lokalizaci peritumoradlné (uprostied) a kontralateralné ve zdravé

bilé hmoté (napravo).

Kvantitativni perfuzni analyza byla kalkulovéna s vyuZitim programu Tissue 4D
syngo (Siemens). Hodnoty parametru iAUC (initial area under the curve) — dominantné
reprezentuje vaskularizaci a parametru K™ (transfer constant) — dominantné
reprezentuje permeabilitu, byly méfeny v kruhové oblasti zajmu ROI (region of interest)
o pruméru 10 mm s lokalizaci v peritumordzni bilé hmoté se vzdalenosti 5 mm mezi

hranici ROI a hranici kontrastné se sytici léze, pficemz ROI byla volena tak, aby
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nezahrnovala Sedou hmotu mozkovou a Zadnou viditelnou cévu. Naméiené hodnoty
v peritumordzni ROI byly dany do poméru (normalizovany) s hodnotami naméfenymi na
stejném fezu, ale v oblasti ROI v nepostizené zdravé bilé hmot¢ kontralateralni hemisféry
(obr. 17) a tyto pomérné relativni (normalizované) hodnoty iAUC a K™ byly nasledné
statisticky analyzovany. Normalni signalni charakteristiky zdravé nepostizené
kontralateralni oblasti bilé hmoty byly verifikovany kontrolou zobrazeni vSech sekvenci

MR protokolu.

B) Zobrazovaci charakteristiky pacientii s lymfomem mozku se zaméfenim na

korelaci CT a MR nalezu:

CT vySetfeni bylo realizovano na pfistroji Sensation 64 a Somatom Definition Dual
Source (Siemens, Erlagen, Némecko). U 31/36 bylo provedeno nativni vySetfeni, u 23
z nich navic vySetfeni po intravendznim podéani kontrastni latky iomeprol (Iomeron 350,
Bracco, Milano, Italie. MR vySetteni bylo realizovano na piistroji Avanto 1,5T (Siemens,
Erlagen, Némecko), nebo na pfistroji 3T-MR (Skyra, Siemens, Erlagen, Germany).
U 30/36 sestaval protokol vySetfeni z T2 véazenych obrazi rychlého spinového echa
(TSE T2) v axialni roving, T2 vazenych sekvenci s potlacenim signalu vody (T2 FLAIR)
v axidlni rovin¢, T1 vazenych sekvenci spinového echa (T1 SE), nebo T1 vazenych
sekvenci gradientniho echa (T1 FLASH 2D) v sagitalni roving. U 29/36 navic vySetfeni
po intravenoznim podani kontrastni latky dagobenat dimeglumin (Multihance, Bracco,
Milano, Italie) T1 vaZenymi obrazy spinového echa (T1 SE MTC) a rychlymi TI
vazenymi sekvencemi T1 FLASH 3D, nebo T1 vazenymi sekvencemi gradientniho echa
T1 FLASH 2D a T1 STARVIBE 3D s potlacenim signalu tuku, vSe v axialni roviné.
U 21/36 navic difuzn& vazené obrazy s b faktory 0, 500 a 1000 s/mm? s vypoctem map
aparentniho difuzniho koeficientu (ADC). Vysetteni CT i MR bylo provedeno u 25/36

pacienttl.

3.2.3 Statistické vyhodnoceni

Kromé zakladnich deskriptivnich metod byly statistické analyzy provedeny s vyuZitim
unpaired #-testu statistického programu GraphPad InStat (GraphPad Software), rozdily
mezi skupinami byly testovany na hladiné vyznamnosti 95% a hodnoty p<0,05 byly

povazovany za staticky vyznané rozdily.
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3.3 Vysledky

A) Dynamické postkontrastni T1 zobrazeni 3T-MR peritumoralni bilé hmoty -

moznosti rozliSeni glioblastomu a mozkovych metastaz:

1AUC a Ktrans byly vétSinou zvySené v peritumoralni oblasti glioblastomu. V piipadé
metastaz byly 1AUC a Ktrans vétSinou lehce snizené nebo obdobné k absolutnim
hodnotam z kontralateralnich nepostizenych zdravych oblasti bilé hmoty (obr. 18 a 19),

tabulka 3.1 a v pfiloze na strané 65 - 67 tabulka 5.1 a 5.2.

Tabulka 3.1 - Popisna statisticka data vypocitanych relativnich (normalizovanych)

hodnot iAUC a Ktrans u glioblastomll a metastaz

Glioblastomy Metastazy

iAUC | Ktans | JAUC | Ktrans
Primér 2,289 2,123 0,963 1,183
Smérodatna odchylka SD 1,114 1,052 0,314 0,347
Maximum 5,465 4,600 2111 1,867
Percentil 80 3,508 3,172] 1,064 1,417
Kvartil Q3 2,936| 2,900| 1,027 1,354
Median 1,949  1,909| 0921 1,200
Kvartil Q1 1,312 1,250 0,779 0,958
Percentil 20 1,182 1,193| 0,741 0,857
Minimum 0,599 0,310 0,571 0,533

Statisticky vyznamné vyS$§i pomérové hodnoty relativnich (normalizovanych) iAUC
a Ktrans parametrll byly pozorovany v peritumoralni bilé hmoté¢ glioblastomi ve srovnani
s metastazami: 2,29 (SD=1,11) a 2,12 (SD=1,05) vs. 0,96 (SD=0,31) a 1,18 (SD=0,35),
p<0,001 a <0,01. Hodnota 1,2 a vice pro relativni (normalizované) iAUC a K™
parametry byla arbitrdrn¢ definovana jako hodnota rozhodna pro glioblastomy
a indikujici o 20% vyssi hodnotu analyzovanych parametrii ve srovnani se zdravou bilou
hmotou. U glioblastomul a pti takovémto hodnoceni parametri iAUC a K™ bylo celkem

52/67 a 53/67 oznacenych ptipadl skutecné pozitivnich, s hodnotou senzitivity 77,6%
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a 79,1%, specificity 83,9% a 48,4%, s pozitivni prediktivni hodnotou 91,2% a 76,8%
a negativni prediktivni hodnotou 63,4% a 51,7% [69].
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Obr. 18: Grafické zndzornéni relativnich (normalizovanych) hodnot iAUC a K"

mérenych v peritumorozni oblasti mozkovych metastdz (MT) a glioblastom (GBM).

Ktrans

MT GBM MT GBM

Obr. 19: Graf distribuce relativnich (normalizovanych) hodnot iAUC a K™ mérenych
v peritumorozni oblasti mozkovych metastaz (MT) a glioblastom (GBM).
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B) Zobrazovaci charakteristiky pacienti s lymfomem mozku se zaméienim na

korelaci CT a MR nalezu:

CT vysetfeni bylo provedeno u 31/36 pacientd (31/36 nativni, 23/36 postkontrastni)
a dostupné k revizi bylo u 24 z nich. MR bylo provedeno u 30/36 pacientti (30/36 nativni,
29/36 postkontrastni, 21/36 difuzné¢ vazené sekvence) a dostupné k revizi bylo u 25.
Oboje metodiky byly vyuzity u 25/36 pacientd. Median poctu zobrazenych lymfomovych
lozisek byl 1 (1 — 8), pfi¢emz v jednom piipad¢ Slo u diseminované postizeni mozku
s pritomnosti v fadu desitek lozisek (obr. 25). Celkem pouze 1 lozisko lymfomu bylo
zastizeno u 23/36 (63,89%) pacientll a 3 a vice lozisek pak u 9/36 (25%). Median
velikosti lozisek byl 28 x 30 x 29 (11 x 16 x 20 — 85 x 76 x 65) mm.

Bez rozliSeni senzitivity CT a MR vysSetieni bylo v souboru v originalnim popisu
vySetfeni a zavéru zvazovano diferencidlné diagnosticky na prvnim misté postiZzeni
lymfomem u 16/36 pacientd, SirSi diferencidlni diagndza tumortt mozku bez upiesnéni
potadi byla u 15/36 pacientli, na prvnim misté bylo v diferencidlni diagnéze uvazovano
o jiné etiologii u 5/36 pacient. V ptipadé MR vySetfeni, soucasti jehoz protokolu bylo
postkontrastni zobrazeni a také difuzné vazené sekvence, bylo v origindlnim popisu
a zavéru zvazovano diferencidlné diagnosticky na prvnim misté postizeni lymfomem
u 14/21 (66,67%) pacientii, u 3/21 (14,29%) byla uvedena Sirsi diferencidlni diagndza
tumord, u 4/21 (19,05%) bylo chybné na prvnim misté dif. dg. uvazovano o gliovém
tumoru (tabulka 3.2). V ramci zpétné revize dostupné obrazové dokumentace MR 21
pfipadi s protokolem obsahujicim postkontrastni zobrazeni a také difuzné véazené
sekvence a se znalosti diagndzy bylo celkem u 17 (81,95%) pacientli konstatovano, ze

v diferencialni diagn6ze mohl byt lymfom zvazovan na prvnim miste.

47



Tabulka 3.2 - Charakteristiky lymfoma mozku
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Nalezy na vySetfeni MR zahrnovaly tyto charakteristiky (obr 20): kolateralni vazogenni
edém 35/36 (97,22%), homogenni kontrastni syceni 27/35 (77,14%), pouze
supratentorialni vyskyt lozisek 21/29 (72,41%), pouze infratentoridlni 4/29 (13,79%),
kombinovany vyskyt 4/29 (13,79%), Cisté plaziva infiltrace 14/31 (45,16%), €isté ovoidni
loziska 13/31 (41,94%), kombinace obou typl lozisek 4/31 (12,9%), postizeni korpus
callosum 9/29 (31,03%). Restrikce difuze 19/21 (90,48%), pticemz za splnéné kritérium
restrikce difuze bylo povazovano lozisko sniz$i hodnotou aparentniho difuzniho
koeficientu nez v bilé hmoté mozkové ve zdravé vyhlizejici ¢asti mozku, obvykle
kontralaterdlné. Nekréza 11/28 (39,29%) krom jednoho ptipadu byla centralni a objem
nekrotické tkdn¢ byl krom dvou ptipadii vzhledem k objemu vlastniho loziska velmi maly

(do 10%). Krvéceni do lozisek pouze u 2/28 (7,14%) (obr. 24) [65].

Kolateralni vazogenni edém 97,22% |

Restrikce difuze 90,48%

Homogenni kontrastni syceni 77,14% |

Pouze supratentorialni vyskyt 72,41% |

Solitarni lozisko 63,89% |

Pouze plazivé infiltraty 45,16% |

Pouze ovoidni loZiska 41,94% |

Nekroza 39,29% |

PostiZeni corpus callosum 31,03% |

Pouze infratentorialni vyskyt [13,79%
Hemoragie 7,13%

Obr. 20: Graf procentudlniho vyskytu vybranych znaku lymfomii.

U celkem 22/36 (61,11%) pacientll byla provedena lumbalni punkce a pouze u 3/22
(13,64%) byl zastizen pozitivni nalez v likvoru s prikazem patologické infiltrace dle
cytologie, pratokové cytometrie a molekuldrné-geneticky detekované klonality piestavby
genu pro tézky fetézec imunoglobulinu IgH (IgH prestavba). Leptomeningealni postizeni
nebylo dle zobrazovacich vySetfeni u téchto pacientl zastizeno. Obrazky 21-26

demonstruji konkrétni nalezy pii MR zobrazeni lymfomového postizeni CNS.
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Obr. 21: Magneticka rezonance, vlievo Tl FLASH s kontrastni latkou i.v., kontrastné se
sytici infiltrat lymfomu ve splenium corporis callosi a periventrikularne, vpravo mapa
aparentniho difuzniho koeficientu, restrikce difuze v rozsahu infiltratu lymfomu

a facilitace difuze v rozsahu vazogenniho edému v okoli lymfomu.

Obr. 22: Magneticka rezonance, zleva doprava: T2 TSE, mapa aparentniho difuzniho

koeficientu, Tl SE MTC s kontrastni ldatkou i.v. periventrikularné v pravé mozkové
hemisfére kulovity lymfom kontrastné se sytici s restrikci difuze a s drobnou centralni

nekrozou, v okoli vazogenni edém, na obrdzku vpravo jsou navic pohyboveé artefakty.
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Obr. 23: Zleva doprava: nativni CT, mapa aparentniho difuzniho koeficientu,
Tl FLASH s kontrastni latkou i.v. v obou mozkovych hemisférach nékolik kulovitych
lozZisek lymfomu v nativnim CT mirné hyperdenznich, na MR s restrikci difuze a

kontrastnim sycenim, v okoli vazogenni edém.

DWI (b = 1000 s/mm3) | T1 FLASH s k.I. iv.

Obr. 24: Magneticka rezonance, v pravé mozkové hemisfére v thalamu kulovité loZisko
s castecnym prokrvdacenim, chabym nehomogennim kontrastnim sycenim, obtizné
detekovatelnou restrikci difuze v terénu suscepribilnich artefaktiu — netypicky

prokrvaceny lymfom.
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Obr. 25: Magnetickad rezonance, T1 SE MTC s kontrastni latkou i.v., mnohocetné drobné

kontrastné se sytict infiltraty lymfomu v obou hemisférach.

Obr. 26: Magneticka rezonance, SE MTC T1 s kontrastni latkou i.v., vlevo kontrastné se

sytici loZisko lymfomu v pontu, na obrdzku vpravo infiltrat lymfomu u téhoz pacienta

zietelné zmenseny po 10 dnech kortikoterapie.

52



3.4 Diskuze

Bez ohledu na vyraznou heterogenitu primarnich tumort jsou jejich metastazy do mozku
vétSinou ostfe ohraniCené proti okolni tkéni. Nejhlubs$i infiltrace malignimi
metastatickymi buiitkami do okolni tkdné mozku byvaji pozorovany v piipadé
malobunééného karcinomu plic a melanomu, nicméné vzdalenosti praniku neptesahuji
pfiblizné¢ 1mm od makroskopicky definovanych okraji metastdz [2, 46]. Obvykle také
byva ptitomen v okoli metastdz vazogenni edém, ktery muize vést ke snizeni krevni
perfuze v zavislosti na mife edému. Naproti tomu pro glioblastomy je typicky velmi
agresivni infiltrativni rast [17]. Maligni buiiky glioblastomu infiltruji individualn€ nebo
v malych skupinidch vétSinou podél myelinizovanych vldken traktd v bilé hmoté,
v perivaskularnich, perineuronalnich a subpidlnich prostorach a tyto buiitky mohou byt
histopatologicky zastizitelné dokonce i n¢kolik centimetrii od anatomicky definované¢ho
vlastniho nddoru nebo i v kontralateralni hemisfére [4, 47]. Pro glioblastom je dile
typicka také vysoka exprese vaskuldrniho endotelidlniho rastového faktoru (VEGF),
proto byva v glioblastomu pozorovana zvySena vazodilatace, neovaskularizace a vysoka
mikrovaskularni permeabilita cév [26, 42]. Mira neovaskularizace podminuje biologickou
agresivitu nadoru. Konvecni nedynamické MR zobrazeni s podanim kontrastni latky
vyuziva u nadort mozku efektu porusené hemato-encefalické bariéry. Proto kontrastni
syceni neni pfitomno v celém nadoru, ale pouze v oblastech se zachovanym cévnim
z4dsobenim a soucasné porusenou hemato-encefalickou bariérou. Diky tomu se
glioblastom ve vétsin€ piipadl zobrazuje jako nehomogenné se sytici prstencité loZisko

s lemem nepravidelné $ife okolo centralni nekrozy.

Difuzni infiltrace nadorovymi bunikami v mozkové tkani v blizkosti tumoru sice
nezpusobuje poruchu hemato-encefalické bariéry a unik kontrastni latky do intersticia
mozkové tkan€, neprojevi se tedy kontrastnim sycenim, ale miize vést k vaskuldrnim
zménam (vazodilatace, neovaskularizace), které se projevi zvysSenou perfuzi [21, 29].
Zmény perfuznich parametri v okoli glioblastomu jsou detekovatelné dynamickym
postkontrastnim zobrazenim a jsou nepfimou znamkou jeho infiltrativniho rastu [32].
Uvedené zmény pravdépodobné piedchazi rozvoji makroskopicky definovaného loziska

tumoru s poruSenou hematoencefalickou bariérou. Tento piedpoklad je podpoten
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zachytem 7 ptipadl ve sledovaném souboru, kdy v misté lokalniho zvySeni perfuznich

parametrd doslo na kontrole s ¢asovym odstupem k ristu glioblastomu (obr. 27).

Obr. 27: Zobrazeni vyvoje loZiska glioblastomu, T2 FLAIR (4), iAUC (B), Tl FLASH

skl iv. (C). Horni rada: Sipka oznacuje oblast lokdlné zvysené hodnoty iAUC bez
kontrastné se syticitho loZiska. Dolni Fada: na kontrole po 3 mésicich ve stejné lokalizaci

Jjiz loZisko zretelné porusené hematoencefalické bariéry.

Vysledky nasi analyzy odpovidaji predpokladanym zménam perfuznich parametri
v souvislosti s postizenim glioblastomem. Perfuzni zmény v bilé hmoté v okoli nadoru
byly lépe reprezentovany hodnotami iAUC, které charakterizuji vaskuldrni perfuzi,
zatimco Ktrans dominantné charakterizuje cévni permeabilitu, respektive v mozku
poruchu hemato-encefalické bariéry [5]. Hors$i vysledky u hodnot Ktrans jsou
pravdépodobné zpusobeny 1 velmi nizkymi vypocitanymi hodnotami tohoto parametru

pfi neporusené hematoencefalické bariéte, které mohou vést k chybam méteni.

Zvysend krevni perfuze v okoli glioblastomu byla popsana u né€kolika menSich skupin
pacientl  vySetfovanych pomoci DSC-MR (dynamic susceptibility weighted
contrast-enhanced imaging) [35, 73]. Matematické modely pouzivané pii DSC-MR

pfedpokladaji plnou integritu hemato-encefalické bariéry a nemohu byt vyuZzity ke
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stanoveni permeability, a proto také neni permeabilita (porucha hemato-encefalické
bariéry) v této situaci zohlednéna. Ve srovnani s tim pak DCE-MR ma vyhodu ve
schopnosti kvantifikace mikrovaskuldrni permeability a tim charakteristiky nadorové
tkan¢. Kvantitativni hodnoceni mikrovaskularni permeability mozkovych nadora ziskané
s pomoci DCE-MR zobrazeni koreluje s histologickym gradingem tumoru [49] a pomaha
v nalezeni nejvhodné&jsi lokalizace cilené biopsie. V piipade 1écenych mozkovych nadora
DCE-MR miize pomoci odlisit pseudoprogresi od recidivy/progrese glioblastomu [63].
DCE-MR zobrazeni umoznuje oproti DSC-MR lepsi kvantifikaci perfuznich parametr

s mensim objemem kontrastni latky [5].

S cilem minimalizovat vliv artefaktl a standardizovat metodiku méfeni byla v nasi studii
vyuzita vétsi plocha ROI pro hodnoceni perfuznich parametri. V nékterych ptipadech
vSak bylo obtizné takovou standardizovanou ROI najit tak, aby splnila vSechny
pozadavky definované v protokolu (primér, vzdalenost, bild hmota neobsahujici Sedou
hmotu ani cévy). Nizkd negativné prediktivni hodnota testu byla nejspiSe ovlivnéna
vysoce heterogennim ristem glioblastomi, kde jednotlivé oblasti nddoru mohou mit
rozdilné biologické charakteristiky pohybujici se mezi infiltrativnim a neinfiltrativnim
rustem [47] a variabilnimi zménami vaskularizace a cirkulace. Miizeme si vSak dovolit
konstatovat, ze v bézné praxi, ndlez dokonce malé oblasti se zvySenou hodnotou iAUC

v peritumoralni bilé hmoté vede k vyznamnému podezieni na postiZeni glioblastomem.

MozZnost v€asného stanoveni vyznamného podezieni na metastdzu, glioblastom nebo
lymfom mé s ohledem na klinické konsekvence pro pacienta velky vyznam. Primérni
lymfomy mozku, ale také lymfomova postizeni v ramci systémové nemoci nebo relapsu,
jsou velmi vyznamnou malignitou s ohledem na pomérné rychlou progresi a klinické
nasledky, ikdyz svoji incidenci patii k vzacnéjSim afekcim. V kazdém ptipadé radikalni
neurochirurgické vykony nejsou metodou volby a lymfomi CNS (v 1écbé dominuje
intenzivni chemoterapie, radioterapie, kortikoterapie) a v ptipad¢ podezieni na lymfom
mozku se uptednostituje pokud mozno pouze cilend biopsie [3], neni-li z jinych divoda
indikovano jinak. Biopsie, ale také zobrazovaci diagnostika by méla byt provedena, pied
zahdjenim kortikoidni terapie, pfi které se muze lymfom vyrazné¢ zmenSit (obr. 26)
a ptipadné az doCasné zmizet (tzv. mizejici lymfom “vanishing lymphoma*), coz zna¢né
ztizi a vzacn€ az zcela znemozni stanovit spolehlivé diagnozu. Cytologicky pozitivni
nebo negativni vysledek vySetfeni mozkomi$niho likvoru neni signifikantni pro

diagnostiku lymfomu mozku nebo zachyt leptomeningedlni infiltrace. V nasem ptipadé
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jen 13% vzorkl likvoru bylo pozitivnich a obdobné nizky zachyt (24%) byl zaznamenan
i u jiného souboru [50]. V ptipadé diagnostiky lymfomii maji mit zobrazovaci metody,
konkrétné MR, vyznamné postaveni [70, 77]. Zobrazovaci metody CT a MR doporucené
pro detekci a stazovani lymfomu byly rovnéz u naSich pacientli vyuzivany a obzvlasteé
v poslednich letech se zastoupeni soucasné provedeného MR a CT zvysilo, respektive se
stalo standardné zavedenym postupem. CT vySetfeni je vSak nutno povazovat za velmi
nespecifické vysetfeni slouzici zde pouze k primarni detekci loziskového postizeni
mozku obecné navic oproti MR sniz§i senzitivitou. Pouze napodkladé nalezu
zobrazovacich metod nelze diagnézu lymfomu jednoznac¢né urcit, obzvlasté v piipadech,
kdy typické vlastnosti lymfomid na zobrazovacich vySetieni mohou byt modifikované.
Jako vyznamny faktor, ktery ptisp€l k tomu, ze lozisko lymfomu nebylo na vysetfeni MR
s rozSifenym protokolem v nasem souboru spravné diagnostikovano se ukézalo krvéaceni
do tumoru. Bylo pfitomno pouze u dvou piipadu a oba byly chybné oznaceny jako gliové
tumory. Tato skutecnost je zplisobena tim, Ze krvaceni maskuje pro diagnostiku lymfomu
zéasadni vlastnost a to je jeho homogenni kontrastni syceni a vlivem susceptibilniho
efektu derivati hemoglobinu také znemoziuje posouzeni difuzivity v lozisku, navic
krvaceni do lymfomu byva vzacné. Netypické modifikace lymfomt mozku jsou Castéjsi
u pacientd s imunosupresivni 1écbou nebo imunodeficity z jinych pficin [20]. Pravé
u téchto pacienti muze pulisobit obtize odliSeni lymfomu mozku od diferencialné
diagnosticky nejcastéji zvaZovaného glioblastomu [51]. Pred realizaci pfipadné biopsie
mozku pfi podezieni na lymfom by mélo byt jesté v tvodu doplnéno idedlné¢ PET-CT
trupu k ovéteni piipadného systémového rozsahu malignity a moznosti realizovat odbér

patologické tkan¢€ z dostupnéj$i a méng¢ rizikové oblasti.
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4 Zaver

Na souborech pacientii s diagnostikovanym tumorem mozku, kteii podstoupili vySetfeni
¢i soubor vySetfeni pomoci magnetické rezonance, piipadné dalSich zobrazovacich
metod, byl uréen vyznam a pfinos vySetfeni pro bliz§i upfesnéni plivodu nddoru
s dopadem pro strategii pldnovani a provedeni opera¢niho vykonu, pfipadné jiného
postupu. Byla také ovéfena moznost zvolenych metod v oblasti uzsi diferencialni
diagnostice nadori mozku v korelaci s patologicko-anatomickymi nélezy. NejuZzsi
pozornost byla zaméfena na specifické a nejmodernéjSich zobrazovaci postupy
v magnetické rezonanci. Prace pomohla vice a Iépe charakterizovat nalezy
u glioblastomu, mozkovych metastaz a lymfoma s konkrétnimy vystupy pro klinickou
praxi. Rozdilné perfuzni charakteristiky v peritumoralni tkéni glioblastom@ a mozkovych
metastdz jsou detekovatelné dynamickym postkontrastnim T1 vdzenym zobrazenim na
MR. Hodnoty iAUC ziskané T1 dynamickym postkontrastnim vySetfenim Iépe nez
Ktrans koreluji s pfedpokladanymi zménami v peritumordlni bilé hmoté a jsou
spolehlivéjsi v detekci glioblastomu. Vzristajici hodnota 1AUC v peritumoralni bilé
hmoté s vysokou pravdépodobnosti svéd¢i pro glioblastom, nizka hodnota jej spolehliveé
nevylucuje. Role zobrazovacich metod s diirazem na MR je zdsadni v ¢asné prebioptické
diagnostice lymfomu mozku a metodologicky vhodné vedeny soubor vySetieni
zobrazovacimi metodami mé z hlediska stanoveni diagnézy lymfomového postiZzeni
vysokou vypovidajici hodnotu. Za validni MR vySetteni lozZiskového procesu mozku je
v soucasné dobé vSeobecné povazovano takove, jehoz soucasti jsou kromé T2 vazeného
zobrazeni, T2 vazeného zobrazeni s potlacenim signalu likvoru a T1 vaZeného zobrazeni
také difuzné vazené sekvence, postkontrastni T1 vaZené sekvence a to i ve varianté¢ 3D
isotropniho zobrazeni s vysokym rozliSenim a nejlépe 1 dynamické postkontrastni
vySetfeni, pifipadné MR spektroskopie. Pokud je loZiskovy proces lokalizovan
v elokventni oblasti nebo jeji blizkosti, mély by byt soucasti ptedoperac¢niho planovaciho
vySetteni difuzné vazené sekvence ve varianté (MDDW/DTI) pro moznost rekonstrukci
traktl bilé hmoty a také funkeni vySetieni mozku. Takto provedené grafické vySetreni ma
nejvyssi vypovédni hodnotu a v ptipadé realizace neurochirurgického zékroku mohou byt
obrazova data souCasn¢ pouzita neurochirurgem na operacnim sale ke stereotaktické
navigaci. CT vySetfeni je nutno povazovat za velmi nespecifické vySetfeni slouzici zde

pouze k primarni detekci loziskového postizeni mozku obecné.
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6 Prilohy

Tabulka 5.1 - Naméfené a vypocitané hodnoty iAUC a K™ u glioblastomii

Peritumoralni bila
hmota mozkova

Kontralateralni bila
hmota mozkova

Vypocet (normalizace)
peri / kontralateralni

Cislo

iIAUC Ktrans iIAUC Ktrans IAUC Ktrans
vzorku

1 0,883 0,011 0,771 0,008 1,145 1,375

2 0,600 0,013 0,344 0,005 1,744 2,600

3 1,880 0,016 0,674 0,010 2,789 1,600

4 1,882 0,012 3,140 0,021 0,599 0,571

5 0,919 0,039 0,786 0,011 1,169 3,545

6 2,240 0,035 1,623 0,017 1,380 2,059

7 0,551 0,024 0,230 0,018 2,396 1,333

8 1,453 0,014 0,492 0,006 2,953 2,333

9 3,589 0,029 1,598 0,023 2,246 1,261
10 1,786 0,013 1,532 0,011 1,166 1,182
11 0,994 0,026 0,487 0,010 2,041 2,600
12 1,068 0,010 0,982 0,008 1,088 1,250
13 1,503 0,011 0,792 0,010 1,898 1,100
14 1,477 0,016 0,799 0,014 1,849 1,143
15 0,552 0,009 0,485 0,006 1,138 1,500
16 0,766 0,014 0,445 0,005 1,721 2,800
17 1,883 0,024 0,619 0,008 3,042 3,000
18 1,565 0,017 0,698 0,012 2,242 1,417
19 1,088 0,010 0,545 0,008 1,996 1,250
20 2,033 0,035 1,043 0,011 1,949 3,182
21 0,439 0,010 0,218 0,004 2,014 2,500
22 4,801 0,050 2,096 0,018 2,291 2,778
23 0,649 0,013 0,339 0,008 1,914 1,625
24 2,323 0,041 0,475 0,010 4,891 4,100
25 1,158 0,033 0,624 0,010 1,856 3,300
26 2,313 0,038 0,977 0,018 2,367 2,111
27 1,602 0,013 0,958 0,008 1,672 1,625
28 2,412 0,034 2,075 0,018 1,162 1,889
29 0,547 0,010 0,136 0,004 4,022 2,500
30 1,284 0,030 0,300 0,007 4,280 4,286
31 1,282 0,023 0,507 0,005 2,529 4,600
32 2,004 0,014 0,547 0,010 3,664 1,400
33 2,144 0,021 0,501 0,011 4,279 1,909
34 5,165 0,035 2,811 0,021 1,837 1,667
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35 0,479 0,015 0,774 0,017 0,619 0,882
36 1,679 0,023 0,448 0,007 3,748 3,286
37 4,560 0,053 3,931 0,017 1,160 3,118
38 1,144 0,025 0,323 0,009 3,542 2,778
39 2,930 0,019 0,869 0,008 3,372 2,375
40 0,382 0,009 0,319 0,006 1,197 1,500
41 2,470 0,018 0,452 0,008 5,465 2,250
42 0,470 0,009 0,399 0,029 1,178 0,310
43 1,013 0,014 0,408 0,013 2,483 1,077
44 4,411 0,032 1,541 0,010 2,862 3,200
45 0,853 0,010 0,540 0,012 1,580 0,833
46 2,679 0,021 2,426 0,017 1,104 1,235
47 0,672 0,011 0,480 0,011 1,400 1,000
48 0,423 0,022 0,345 0,019 1,226 1,160
49 0,842 0,020 0,197 0,008 4,276 2,500
50 1,298 0,034 0,342 0,008 3,795 4,250
51 1,282 0,027 0,507 0,006 2,529 4,500
52 1,583 0,028 0,438 0,020 3,615 1,400
53 1,908 0,023 0,503 0,012 3,794 1,917
54 3,874 0,033 2,124 0,020 1,824 1,650
55 0,587 0,016 0,954 0,018 0,615 0,889
56 1,629 0,020 0,437 0,006 3,727 3,333
57 4,150 0,047 3,617 0,015 1,147 3,133
58 1,870 0,032 0,963 0,010 1,942 3,200
59 0,938 0,028 0,263 0,010 3,567 2,800
60 2,491 0,021 0,854 0,009 2,916 2,333
61 0,778 0,018 0,625 0,019 1,245 0,947
62 0,585 0,025 0,386 0,020 1,516 1,250
63 0,952 0,015 0,386 0,014 2,467 1,071
64 3,220 0,049 1,103 0,015 2,919 3,267
65 0,681 0,011 0,427 0,013 1,595 0,846
66 1,112 0,023 0,601 0,007 1,850 3,286
67 2,563 0,020 2,325 0,016 1,102 1,250

Poznamka: Zelené€ vyznacen vzorek méteny na obrazku 17, kapitola 3.2.2 str. 43.
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Tabulka 5.2 - Naméfené a vypocitané hodnoty iAUC a K"™" u metastaz

Peritumoralni bila
hmota mozkova

Kontralateralni bila
hmota mozkova

Vypocet (normalizace)
peri / kontralateralni

Cislo iIAUC Ktrans iAUC Ktrans iIAUC Ktrans
vzorku

1 1,499 0,014 1,852 0,017 0,809 0,824

2 0,919 0,012 1,241 0,009 0,741 1,333

3 0,802 0,008 0,615 0,015 1,304 0,533

4 2,265 0,015 2,772 0,021 0,817 0,714

5 1,236 0,020 1,860 0,030 0,665 0,667

6 0,223 0,017 0,242 0,012 0,921 1,417

7 1,373 0,029 1,387 0,016 0,990 1,813

8 0,608 0,008 0,288 0,006 2,111 1,333

9 0,400 0,006 0,421 0,007 0,950 0,857
10 3,864 0,026 3,630 0,024 1,064 1,083
11 0,318 0,013 0,432 0,011 0,736 1,182
12 0,871 0,019 0,897 0,013 0,971 1,462
13 0,629 0,011 1,101 0,008 0,571 1,375
14 0,904 0,008 0,868 0,006 1,041 1,333
15 0,701 0,012 1,215 0,009 0,577 1,333
16 1,090 0,012 0,652 0,010 1,672 1,200
17 0,481 0,009 0,502 0,009 0,958 1,000
18 0,865 0,010 0,855 0,009 1,012 1,111
19 1,978 0,021 2,424 0,025 0,816 0,840
20 0,388 0,011 0,502 0,010 0,773 1,100
21 0,773 0,028 1,246 0,015 0,620 1,867
22 0,640 0,010 0,768 0,007 0,833 1,429
23 0,475 0,014 0,443 0,013 1,073 1,077
24 0,470 0,015 0,598 0,014 0,786 1,071
25 0,804 0,012 0,797 0,009 1,009 1,333
26 0,754 0,013 1,259 0,010 0,599 1,300
27 0,325 0,018 0,345 0,010 0,942 1,800
28 0,615 0,017 0,738 0,011 0,833 1,545
29 0,465 0,011 0,523 0,012 0,889 0,917
30 0,603 0,010 0,456 0,018 1,322 0,556
31 0,965 0,014 0,576 0,011 1,675 1,273

Poznamka: Zelené vyznacen vzorek méteny na obrazku 17, kapitola 3.2.2 str. 43.
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