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Advanced magnetic resonance imaging technigues
In brain tumors imaging

STRESZCZENIE

Wspdtczesne obrazowanie metoda rezonansu magnetycznego (MR) wraz z nowoczesnymi tech-
nikami MR, takimi jak dyfuzja, perfuzja i spektroskopia, a takze obrazowanie funkcjonalne po-
zwalaja na doktadng ocene guzow mézgu wraz z ich szczegotowa charakterystyka. Obrazowanie
standardowe MR dostarcza gtownie informacji anatomicznych i strukturalnych. Nowoczesne
techniki obrazowania odzwierciedlaja integralno$¢ strukturalng (obrazowanie dyfuzyjne), ge-
stos¢ wiosniczek (techniki perfuzyjne) oraz cechy biochemiczne tkanki (spektroskopia MR). Te
zaawansowane sekwencje pozwalaja uwidoczni¢ mikrostrukture, unaczynienie i metabolizm
guzéw mézgu. Techniki te nie tylko wspomagaja diagnozowanie obrazowe i planowanie leczenia
guzéw mozgu, lecz takze odgrywajq istotng role w prowadzeniu terapii oraz monitorowaniu
efektow leczenia. W artykule przedstawiono wspotczesnie stosowane metody obrazowania MR.
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ABSTRACT

Modern MR imaging with advanced techniques such as diffusion, perfusion and spectroscopy
as well as functional imaging have improved the characterization of brain tumors. Conven-
tional imaging providing mainly anatomical or structural information. Novelty imaging
techniques can reflect structural integrity (diffusion imaging), capillary density (perfusion
techniques), and tissue biochemistry (MR spectroscopy). These advanced applications
give insight into the microstructure, vascularity and metabolism of brain tumors. These
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Guzy oSrodkowego uktadu nerwowego
(OUN) sa grupa nowotwordéw rozwijajacych
sie w tkankach mézgowia i rdzenia kregowego.
W 2016 roku Swiatowa Organizacja Zdrowia
(WHO, World Health Organization) opubliko-
wala aktualng klasyfikacje nowotworéw OUN
wyrdzniajac 17 grup guzéw, wyodrebniajac
wsrod nich guzy pierwotne oraz przerzutowe [1].

W przypadku guzéw mézgu stosuje si¢
zaréwno klasyfikacje WHO, zaliczajac zmia-
n¢ rozrostowa do jednej z 17 grup na pod-
stawie histologicznego charakteru guza, jak
i stopniowanie oparte na okresleniu stopnia
zto§liwoSci histologicznej zmiany (I-1V).
OkreSlenie stopnia zto§liwosci stuzy prze-
widywaniu biologicznego zachowania no-
wotworu — dynamiki jego wzrostu oraz na-
ciekania, ktore stanowia wazng informacj¢
bedaca podstawa decyzji terapeutycznych
oraz oceny rokowania pacjenta. Istotna jest
réwniez lokalizacja guza, ktéra moze wptywaé
na funkcjonowanie pacjenta i determinowaé
potencjalne efekty leczenia. Ze wzgledu na
mozliwo$¢ uszkodzenia istotnych funkcjo-
nalnie struktur mézgowia, poprzez rozrost
zmiany czy w trakcie zabiegu chirurgiczne-
go, konieczna jest ocena umiejscowienia guza
oraz zwiazanych z tym nastepstw [1, 2].

Nowotwory §réddczaszkowe ze wzgledu
na lokalizacj¢ dzieli si¢ na guzy nadnamio-
towe, wystepujace gtéwnie u dorostych oraz
guzy podnamiotowe, ktdre czesciej wystepu-
ja u dzieci. Podziat ten oparty na badaniach
obrazowych jest istotny ze wzgledu na bezpo-
$rednia zalezno$¢ potozenia guza i obecno$é
objaw6w klinicznych.

Najczestszym typem nowotwordw §rod-
czaszkowych u pacjentéw dorostych sa guzy
przerzutowe, zas spoSrédd nowotwordw pier-
wotnych — guzy pochodzenia glejowego.
Szczegdlng uwage lekarzy rodzinnych powin-
na zwroci¢ liczna grupa pacjentéw z choro-
bami onkologicznymi w wywiadzie, u ktérych
istnieje ryzyko wystapienia przerzutéw do
moézgu, zwlaszcza w przebiegu raka ptuc, pier-

si, czerniaka, nerki oraz jelita grubego [3].
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DIAGNOSTYKA OBRAZOWA
Wspoétczesna diagnostyka obrazowa zmian
rozrostowych osrodkowego uktadu nerwowe-
go wykorzystuje badania metoda tomografii
komputerowej (CT, computed tomography)
oraz obrazowanie metoda rezonansu magne-
tycznego (MRI, magnetic resonance imaging).
Zaletami MRI jest mozliwo$¢ uzyskiwania
obrazéw struktur mézgowia zaréwno w do-
wolnej ptaszczyznie (przekroje poprzeczne,
czotowe i strzatkowe), jak rowniez wysokiej
rozdzielczoSci przestrzennej oraz kontrasto-
wej. W obrazowaniu guzéw OUN wykonu-
je si¢ badanie przed i po dozylnym podaniu
paramagnetycznego Srodka kontrastujacego
(pochodnych gadolinu), ktéry podnosi warto§¢
diagnostyczng badania. Brak artefaktow przy
zastosowaniu techniki MRI na granicy tkanki
kostnej i mézgowia umozliwia doktadniejsze
diagnozowanie zmian potozonych w struktu-
rach tylnej jamy czaszki — w m6zdzku oraz
w pniu moézgu (ryc. 1). Nieinwazyjnos¢ oraz
powtarzalnos¢ badania MR pozwala na jego
wykorzystanie zaréwno w diagnozowaniu gu-
z6w OUN w trakcie wstepnej oceny charakte-
ru guza (zmiany typowo tagodne lub budzace
podejrzenie zlosliwosci), planowaniu biopsji,
kwalifikacji do zabiegu neurochirurgicznego,
a takze w monitorowaniu po leczeniu — za-
réwno chirurgicznym, jak i po radioterapii [3].
W ostatnich latach rozwéj nowoczesnych
technik obrazowania MR umozliwit ogromny
postep w diagnozowaniu zmian rozrostowych
OUN. Wspoélczesne neuroobrazowanie dzieki
wykorzystaniu sekwencji MRI o charakterze
obrazowania czynnoSciowego — badania dy-
fuzyjnego (DWI, diffusion-weighted imaging),
badania wtdkien nerwowych (DTI, diffusion
tensor imaging, traktografia), badania per-
fuzyjnego (PWI, perfusion weighted MRI),
spektroskopii (MRS, magnetic resonance
spetroscopy) oraz badania funkcjonalnego
MR (fMRI), pozwala na wieloptaszczyzno-
wa ocen¢ guza — jego struktury, zaréwno
cech makroskopowych, jak i wspotistnie-
jacych w obrebie zmian wstecznych, cech
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Rycina 1. Guz prawej potkuli mézdzku (hemangiopericytoma) u 37-letniego pacjenta. A. Obraz
T1-zalezny bez kontrastu w ptaszczyznie poprzecznej; B. Obraz T2-zalezny w ptaszczyznie poprzecznej;
C. Obraz w sekwencji FLAIR w ptaszczyznie poprzecznej; D. Obraz T1-zalezny po podaniu srodka
kontrastowego w pfaszczyznie czotowej

biochemicznych, mikrokrazenia oraz zmian
na poziomie komérkowym i molekularnym.
Celem niniejszej pracy jest przyblizenie czy-
telnikowi nowoczesnych technik MRI w ob-

razowaniu guzoéw mozgu.

DYFUZJA MRI (DWI)

Badanie dyfuzyjne MR (DWI) to sekwencja
umozliwiajaca obrazowanie swobodnego ru-
chu molekul wody w przestrzeni zewnatrzko-
morkowej i wewnatrzkomorkowej. Dyfuzja to
zjawisko chaotycznego, samoistnego ruchu
czasteczek (tzw. ruchy Browna). W DWI wy-
korzystuje sie fakt, ze procesy patologiczne
powoduja modyfikacje dyfuzji jader wodoru
czasteczek wody w obrebie tkanek. Za po-
moca dodatkowego gradientu dyfuzyjnego

mozliwe jest obserwowanie zmiany sygnatu

pochodzacego od jader wodoru, zwigzane-
go z ruchem dyfundujacych molekut wody.
Zanikanie sygnatu w obrazie DWI dostarcza
informacji o mikroskopowych cechach tkanki
— jej mikrostrukturze, gesto$ci komorkowej,
spojnosci i przepuszcezalnosci blon komdrko-
wych oraz wymianie wody mi¢dzy przestrzenia
zewnatrzkomorkowa i wewnatrzkomorkows.
W zwiazku ze wzrostem liczby komoérek oraz
zmniejszeniem przestrzeni zewnatrzkomor-
kowej w zmianach nowotworowych obserwuje
si¢ ograniczenie przemieszczania protonéw
wody, czyli restrykcje dyfuzji.

W celu interpretacji zaburzen dyfuzji
w DWI parametrem biofizycznym ilustruja-
cym szybko§¢ oraz swobode¢ ruchéw Browna
jest rzeczywisty wspotczynnik dyfuzji (ADC,
apparent diffusion coefficient) okreslany
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w mm?/s oraz przedstawiany w postaci map
ADC (ryc. 2), obrazujacych rozktad dyfuzji
w badanych tkankach oraz umozliwiajacy jej
ocen¢ w zmianach o zwigkszonej ilosci wody
z wysokim sygnatem T2, gdzie wystgpuje ob-
jaw przeswitywania zaleznego od T2 (72 shi-
ning-through). Sygnat obrazéw DW1I jest pro-
porcjonalny do stopnia restrykcji dyfuzji, za$
warto$ci na mapach ADC sa proporcjonalne
do intensywnoSci dyfuzji — stad zmiany pa-
tologiczne o wysokiej gestosci komérkowe;j
(np. chloniak) obrazowane w DWI to ogniska
hiperintensywne, a na mapach ADC to ogni-
ska hipointensywne [4-6].

TENSOR DYFUZJI (DTI)

W tkankach przewazaja przestrzenie anizo-
tropii dyfuzji, w obrebie ktérych ruch mole-
kut odbywa si¢ w réznych kierunkach o r6z-

nym nasileniu. Obrazowanie DTI polega na

uzyskaniu informacji o wartosci i kierunku
dyfuzji protonéw wodoru molekut wody, co
pozwala na szerszg diagnostyke zmian w mi-
krostrukturze mozgowia in vivo.

W celu okreS$lenia pomiaru wielkoS$ci ani-
zotropii badanej struktury uzywa si¢ pojecia
anizotropii frakcjonowanej (FA, fractional
anisotropy), tworzac na jej podstawie mapy
FA, dostarczajace informacji o kierunku
dyfuzji. Zgodnie z przyjetymi zasadami na
mapach FA w skali szaro$ci obszary o duzej
anizotropii przedstawiane sa jako jasne, za$
osrodki izotropowe sg czarne. Obrazy para-
metryczne FA kodowane kolorem ukazuja
zaréwno kierunek maksymalnej sktadowej
tensora dyfuzji przedstawiane jako okreslo-
ny kolor: czerwony (prawo-lewo), zielony
(przoéd-tyt), niebieski (goéra—doét) oraz wiel-
kos¢ FA, od ktdrej zalezna jest intensywnos¢é

danego koloru.

Rycina 2. Guz prawego kata mostowo-mo6zdzkowego u 25-letniego pacjenta w sekwencji DWI.
A.b = 0s/mm?2; B. b = 500 s/mm2; C. b = 1000 s/mm?; D. mapa ADC
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Zastosowanie DTTumozliwia rowniez gene-
rowanie map Sredniej dyfuzyjnosci (MD, mean
diffusivity) oraz wykreslenie trajektorii wio-
kien nerwowych, przedstawianych jako mapy
drog nerwowych istoty biatej — traktografia
(FT, fiber tractography). Jest to jedyna metoda

dajaca posredni obraz wiokien nerwowych in

vivo. Rekonstrukcja szlakéw nerwowych uka-
zuje anomalie przebiegu widkien wywotane
przez guz, dzieki czemu posiada szerokie za-
stosowanie w neurochirurgii, gdzie istotna jest
ocena stopnia naciekania drég istoty bialej lub
ich przemieszczenia przez patologiczna zmia-

ne podczas planowania zabiegu (ryc. 3) [3-6].

Rycina 3. Traktografia wiékien pirmidowych u pacjenta z guzem prawego kata mostowo-mozdzkowego.
A. Obraz w ptaszczyznie strzatkowej; B. Obraz w ptaszczyznie czotowej; C. Obraz w ptaszczyznie
poprzecznej; D. Obraz w ptaszczyznie czotowej
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PERFUZJA MR (PWI)

Podanie §rodka kontrastujacego w standar-
dowej sekwencji MR pozwala zlokalizowaé
obszary o wzmozonym ukrwieniu — nasilone;j
angiogenezie, ktora jest wyktadnikiem stop-
nia zto§liwo$ci nowotworu oraz jego aktywno-
$ci biologicznej. Badanie PWI jest badaniem
czynno$ciowym, ktére umozliwia zobrazowa-
nie hemodynamiki przeplywu mézgowego na
poziomie naczyn wlosowatych, dostarczajac
informacji o stanie mikrokrazenia mézgowe-
go. Rejestruje nieregularnosé spadku sygnatu
w tkankach miedzy przestrzenia wewnatrz-
naczyniowa a zewnatrznaczyniowa w trakcie
przeptywu Srodka paramagnetycznego przez
kapilary. Zmiany rozrostowe o bogatym una-
czynieniu w sekwencji PWI sa obrazowane
jako obszary o obnizonym sygnale (ciemne),
podczas gdy uposledzenie przeptywu krwi nie
powoduje spadku sygnatu (obszary pozosta-
jajasne).

Do technik wzmocnienia kontrastowego
zalicza si¢ perfuzje zalezng od zmiany podat-
nos$ci magnetycznej (DSC, dynamic suscepti-
bility contrast enhanced imaging), znakowania
spinow krwi tetniczej (ASL, artelial spin labe-
ling) oraz obrazowanie zalezne od poziomu
utlenowania krwi (BOLD-MR, blood oxyge-
nation level-dependent MRI). W technice DSC
wykorzystuje si¢ zmiany sygnalu podatnosci
magnetycznej wywoltane w czasie pierwszego
przejscia bolusa paramagnetycznego Srodka
kontrastowego, natomiast ASL polega na
znakowaniu spinéw krwi naplywajacej do
badanego obszaru. W sekwencji BOLD oce-
nia si¢ zréznicowanie stopnia utlenowania
deoksyhemoglobiny (paramagnetyk) i oksy-
hemoglobiny (diamagnetyk), co powoduje
réznice w intensywnoSci sygnalu w obrazach
T2-zaleznych.

W badaniu perfuzyjnym ocenia si¢ para-
metry krazenia mézgowego (ryc. 4): objetosé
krwi mézgowej (CBV, cerebral blood volume),
przeptyw moézgowy (CBF, cerebral blood flow),
$redni czas przej$cia (MTT, mean trans time)

oraz czas osiagnigcia szczytu (TTP, time-to-
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-peak). Ponadto w celu oceny unaczynienia
guza okreSla si¢ rowniez wzgledna objetosé
krwi mézgowej (rCBV, relative CBV'), bedaca
ilorazem wartos$ci przeptywu CBV w obrebie
zmiany rozrostowej i prawidtowej istoty biatej
mozgu. Parametr rCBV koreluje z unaczynie-
niem guza, a jego warto$¢ wzrasta w guzach
owysokim wskazniku neoangiogenezy. W me-
todach perfuzji MR wykorzystuje si¢ zardwno
oceng iloSciowa, jak ijakoSciowa na podstawie
map perfuzji.

Sekwencje PWI wykorzystuje sie do oce-
ny pierwotnych guzéw mozgu — okreslenia
angiogenezy i unaczynienia guzow, réznico-
wania guzow o niskiej i wysokiej ztosliwosci,
wskazania cze$ci zmiany o najgestszej sieci
kapilarnej, lokalizacji granicy miedzy guzem
a otaczajaca go strefa obrzeku oraz oceny ba-
riery krew—-mozg. Badanie perfuzji MR moze
stuzyé do okreslenia ewolucji choroby oraz

w monitorowaniu leczenia [4, 6].

SPEKTROSKOPIA MR (MRS)
Spektroskopia MR (MRS) umozliwia nieinwa-
zyjne uzyskanie informacji o skladzie bioche-
micznym wybranych tkanek organizmu in vivo.
Ocenie poddaje si¢ zaréwno rodzaj substancji
zawartych w nowotworze oraz ich wzajemne
proporcje, co jest odzwierciedleniem okreslo-
nych elementéw struktury komérkowej guza
i procesow biochemicznych. Jest to technika,
ktora, rejestrujac sygnat pochodzacy od jader
atomowych, pozwala na okreslenie koncentracji
zwigzkow chemicznych, ktore powstaly w proce-
sach metabolicznych w tkankach prawidtowych
oraz zmienionych procesem chorobowym.
Najczesciej stosowang technika MRS
w praktyce klinicznej jest spektroskopia jader
wodorou (HIMRS), ktéra pozwala na anali-
ze profilu metabolitéw moézgowych, gtéwnie
N-acetyloasparaginianu (NAA), kreatyny
(Cr) oraz choliny (Cho). Obecnie na podsta-
wie HIMRS mozliwe jest zr6znicowanie guza
o utkaniu glejowym od guza mezenchymal-
nego, stopniowanie guzéw oraz odrdznienie

guza od malacji i blizny naczyniowe;j.
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Rycina 4. Mapy TTP (A), CBF (B), MTT (C), CBV (D) uzyskane na podstawie perfuzji mézgu 66-letniego
pacjenta z guzem przerzutowym z ptuc (adenocarcionoma)

W celu prawidlowej oceny guza méozgu
istotna jest znajomos$¢é widma spektroskopii
MR oraz charakterystyki poszczegélnych
biomarkerow mézgowych. Kreatyna jest pra-
widtowym metabolitem komérkowym, a jej
stabilne stezenie jest wykorzystywane do ob-
liczania stosunkow st¢zefi z innymi metabo-
litami (Cho/Cr oraz NAA/Cr), umozliwiajac
obiektywna ocene widma (ryc. 5). N-acetylo-
asparaginian (NAA) jest zwigzkiem obecnym
tylko w neuronach, stad uznawany jest jako
marker neuronéw i okresla gesto$¢ komorek
nerwowych. Wystepuje on w zdrowej korze
modzgu oraz guzach pochodzenia glejowego,
jego obnizony poziom wskazuje na zmniej-
szenie liczby lub przemieszczenie komdrek
nerwowych, stad kazda masa przemieszcza-
jaca mdzgowie i zajmujaca jego miejsce, po-
woduje spadek poziomu NAA. W guzach nie-

ektodermalnych (m.in. przerzuty, oponiaki)

nie stwierdza si¢ obecno$ci NAA, stanowi
to kolejng informacje¢ w trakcie réznicowa-
nia zmian rozrostowych OUN. Cholina jest
wskaZznikiem produktéw rozpadu mieliny.
Stezenie choliny jest podwyzszone w przypad-
ku guzéw, za$ ocena jej iloSci oraz stosunek
do kreatyny sg uzywane przy stopniowaniu
guzdw. Analogicznie opisuje si¢ rowniez
pozostate biomarkery: inozytol (wystepujacy
tylko w astrocytach — wskaznik astrocytarny),
glicyne (charakterystyczna dla komorek gle-
jowych — réznicowanie przerzutéw i guzow
glejowych), a takze alaning, glutaming, kwas
glutaminowy, kwas gamma-aminomastowy
(GABA), glukoze, kwas mlekowy oraz lipidy
[7-9].

PODSUMOWANIE
Nowoczesne metody obrazowania MR stano-

wig istotne uzupetnienie konwencjonalnego
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Rycina 5. Spektroskopia MR 32-letniej pacjentki z guzem lewego ptata czotowego (astrocytoma).
Spektroskopia wykonana technikg pojedynczego woksela przy TE = 135 ms. A. Obraz w ptaszczyznie
poprzecznej; B. Obraz w ptaszczyznie strzatkowej; C. Obraz w ptaszczyznie czotowej; D. Widmo
spektroskopowe

rezonansu magnetycznego w diagnostyce, pla-
nowaniu lub monitorowaniu leczenia choréb
nowotworowych OUN. Wspoélczesne metody
neuroobrazowania, poza ukazaniem obra-
z6w anatomicznych wysokiej rozdzielczoSci,
dostarczaja réwniez informacji dotyczacych
charakteru badanych tkanek. Ocena na po-
ziomie mikrostrukturalnym, biochemicznym
oraz czynnosciowym guzéw mozgu przyspie-
sza postawienie wlasciwej diagnozy oraz
wczesniejsze wdrozZenie leczenia, zwiekszajac
jednoczesnie szanse radykalnego usuniecia
guza w trakcie zabiegu neurochirurgicznego.

Ponadto, dzi¢ki szybkiej diagnozie we
wczesnym stadium zaawansowania z nastep-
nym skutecznym leczeniem operacyjnym
mozliwe jest zmniejszenie ryzyka wznowy
miejscowej oraz rozsiewu choroby nowotwo-

rowej. Zastosowanie sekwencji DWI oraz
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DTI umozliwia precyzyjne planowanie za-
biegu z oszczedzeniem istotnych drdg istoty
biatej. Mozliwo$¢ podjecia wezesnej inter-
wencji neurochirurgicznej pozwala réwniez
na modyfikacje lub ograniczenie leczenia po-
operacyjnego — chemioterapii i radioterapii,
co znaczaco wptywa na stan ogllny pacjenta
oraz wystapienie powiktan leczenia onkolo-
gicznego.

W odréznieniu od konwencjonalnego
badania MR, badanie wieloparametryczne
obejmujace DWI/ADC, PWI oraz MRS znaj-
duja zastosowanie nie tylko w diagnostyce
pierwotnych guzow moézgu, lecz takze w dia-
gnostyce réznicowej miedzy wznowa guza po
leczeniu a martwica popromienna, bedaca
nastepstwem radioterapii [10-12].

Reasumujac, znaczna poprawa jakosci

obrazowania pozwala na szybsze postawienie
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wladciwego rozpoznania zmiany rozrostowej

OUN, wstepna ocen¢ stopnia zaawansowania,

wyznaczenie optymalnego miejsca biopsji,

zwigkszenie doktadnos$ci planowanego za-

biegu neurochirurgicznego z oszcz¢dzeniem

kluczowych struktur mézgowia, a takze oceng

efektéw leczenia oraz kontrole w okresie po-

operacyjnym. Wprowadzenie nowoczesnych

technik obrazowania MR do praktyki klinicz-

nej umozliwia rozwoj diagnostyki guzéw OUN.
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