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Pokrocilé metody MR zobrazovania v radiologii

Abstrakt

Pokrocilé techniky zobrazovania magnetickou rezonanci-
ou (MR) st nadstavbovymi metodami, ktoré mézu sluzit’
v radioldgii na diagnostiku alebo blizsiu charakterizaciu
rozli¢nych patologii. V tomto prehl'adovom ¢lanku budeme
pojednavat’ najmi o metodach MR spektroskopie (MRS),
difuzneho tenzorového zobrazenia (DTI) a funkénej mag-
netickej rezonancii (fMR). Vysledkom takychto pokroci-
Iych technik je prave pri MRS, MR spektrum, urcujuce
spektralnu molekulovii analyzu presne lokalizovaného
tkaniva. Techniky ako st DTT alebo fMR je mozné vyuzit
napriklad v planovani pred neurochirurgickou liecbou pri
mozgovych nadoroch, vdaka ¢omu je mozné eliminécia
pripadného poskodenia nervovych drah pri biopsii alebo
samotnej resekcii tumoru. Vlastnosti DTT umoziiuju aj teda
okrem iného aj analyzu na mikroarchitekturalnej trovni,
ktor¢ sluzia pre ich balik vystupnych parametrov aj na ve-
decké ucely. Cielom tohto ¢lanku je prehl'ad niektorych
z pokroc¢ilych MR technik, vysvetlenie ich fyzikalneho
principu a technického aspektu, ktoré umoziuji hodnotenie
a diagnostiku najma nddorov mozgu, ako st napriklad gli-
omy, ako aj interpretacia nasich prvych skusenosti s tymito
pokrocilymi MR technikami.

KPuacové slova: magnetickd rezonancia (MR), MR spek-
troskopia (MRS), diftizne tenzorové zobrazenie (DTI),
funkénad MR (fMR), gliomy

Abstract

Advanced magnetic resonance (MR) techniques are addi-
tional methods used in radiology for the diagnosis or
closer characterization of various pathologies. In this re-
view article, we will mainly discuss the methods of MR
spectroscopy (MRS), diffusion tensor imaging (DTI) and
functional magnetic resonance (fMR). The result of advan-
ced techniques is, for example, in MRS, a MR spectrum
that determines the analysis of precisely localized tissue.
Techniques such as DTI or fMR is possible to utilise in
preoperative neurosurgical planning for brain tumors, and
thus eliminate possible damage to nerve pathways during
biopsy or resection of the tumor itself. The properties of
DTI therefore enable, analysis at the micro-architectural

level, which serve for their package of outputs and for sci-
entific purposes. The aim of this article is an overview of
advanced MR techniques, an explanation of their physical
principle and technical aspect that enable the evaluation
and diagnosis of brain tumors, such as gliomas, as well our
first experience with these advanced MR techniques.

Key words: magnetic resonance (MR), MR spectroscopy
(MRS), diffusion tensor imaging (DTI), functional MR
(fMR), gliomas

Uvod

Magneticka rezonancia (MR) predstavuje jednu zo za-
kladnych diagnostickych metod v radiologii, ktora okrem
svojich $tandardnych diagnostickych moznosti pontka aj
nadstavbové metddy. Analytika a techniky pre pokrocilé
MR zobrazovanie sa vyvijaji a radiomika ponuka potenci-
al byt viac kvantitativny vo vyklade zobrazovacich udajov
pre diagnostiku nadorovych ochoreni. Okrem iného tieto
MR metody slazia v predoperaénych vySetreniach najma
pri diagnostike gliomov, kedy po diagnostike musi byt’ pa-
cientovi naplanovana pred pripadnym chirurgickym vyko-
nom liecba, po ktorej nasleduje pravidelné zobrazovanie
na monitorovanie odpovede na liecbu alebo sledovanie
recidivy. Tieto pokroc¢ilé MR techniky, ako st MR spekt-
roskopia (MRS), funkéna MR (fMR) a diftzne tenzorové
zobrazenie (DTI), m6Zzu dopomoct radioldégom vyhodnotit’
aj nalezy nie jasne hodnotiteI'né z bezne vyuzivanych MR
sekvencii ako st napriklad post kontrastné T1 alebo T2W
zobrazenia. V tomto ¢lanku budeme popisovat’ tieto jed-
notlivé pokroc¢ilé MR techniky, ktoré sa stavaji uzitocnej-
$imi radiologickymi metdédami prave uz pred spominanym
chirurgickym planovanim. Z fyzikalneho hladiska ide
o jednotlivé metody s rozliénymi principmi zobrazovania,
ale takisto aj samotného vyhodnocovania, ¢i vystupov pre
jednotlivé metddy.

MR spektroskopia (MRS)

MRS je vSeobecne znama ako analytickd metdda, ktora
na zaklade chemickej $truktiry deteguje radiofrekvenc-
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né elektromagnetické signaly, ktoré su produkované atd-
movymi jadrami v molekuldch (1). MR spektra je mozné
ziskat' z niekol’kych metabolitov 'udského tela pomocou
roznych jadier, ako st napriklad jadra 'H, 3'P, ©°F, 1*C, *Na.
Vsetky tieto jadra dokazu poskytnat’ informacie o metabo-
lizme a fyziologii tkaniva, v biomedicine sa v§ak pouziva
hlavne '"H MRS kvoli vysokej citlivosti a takmer 100%-nej
dostupnosti vo vicSine metabolitov.

Ako je zname v molekule je magnetické pole, ktoré je
ovplyvnené pohybmi blizkych elektronov, alebo teda che-
mickym prostredim a na zaklade tohto faktu potom rdzne
umiestnené protony maju mierne odlisné efektivne apliko-
vané polia a rezonuju pri mierne odlisnych frekvenciach,
vdaka ¢omu mozno tito vlastnost’ pouzit’ na rozpoznanie
réznych proténovych prostredi v ramci molekal. Tento
efekt sa nazyva chemicky posun (chemical shiff). Mag-
netické prostredie, ktoré vplyva na kazdé jadro citlivé na
MR, moéze byt odlisné. Hoci vsetkym jadram dominuje
sila statického magnetického pol'a B, a aplikované pole B,
su vystavené aj lokalnym magnetickym poliam v dosledku
magnetickych poli elektronov v ich bezprostrednom che-
mickom prostredi. Stupeii tienenia alebo zosilnenia lokal-
neho magnetického pol’a elektronovymi prudmi teda zavisi
od presného elektronového prostredia, ktoré je funkciou
presnej chemickej Struktiry molekuly (2).

Ked’ sa protony vyskytuji vo viac ako jednom druhu
prostredia v ramci molekuly, okolnosti mézu umoznit’, aby
ich spiny vzajomne interagovali, tento jav nazyvame spin-
-spin coupling. Vplyv rotacie jedného proténu na druhy
je sposobeny uz spominanymi tieniacimi ucinkami jeho
elektronov, ktoré moézu sposobit, Ze magnetickd energia
susedného protonu bude o nieco silnejsia alebo slabsia, ak
je magneticky moment susedného proténu rovnobezny ale-
bo kolmy na magneticky moment. V skuto¢nosti sa zistilo,
ze priblizne polovica susednych protdénov je rovnobezna
a polovica kolma na vonkaj$ie magnetické pole (2). Preto
je mozné z MR signalu najst’ vystup ako rozdeleny ,,pik*,
priCom jeden ,,pik” je na MR mierne posunuty smerom
nadol a jeden je mierne posunuty smerom nahor. Feno-
mén chemického posunu teda ddva vznik frekvenénému
spektru MR pozostavajiiceho z jadier, ktoré rezonuji na
roznych frekvenciach. Frekvencia zavisi od presnej inten-
zity magnetického pol’a, preto sa zvycajne vyjadruje v bez-
rozmernych jednotkach (parts per million; ppm). Niektoré
metabolity mézu byt rozdelené do dvoch (dubletov) alebo
viacerych ,,podpikov*. Oblast’ pod vrcholom predstavuje
koncentraciu metabolitu a absolutna kvantifikdcia metabo-
litov je teoreticky mozna, ale moze byt tazké ju presne
dosiahnut” kvoli faktorom, vratane u€inkov T, a T,. Pre in
vivo MRS sa teda vysledky zvycajne uvadzaju ako pomery
metabolitov k stabilnému metabolitu, ktoré sa prirodzene
vyskytuje v tkanive, ako su metabolity napr. NAA, cholin
alebo kreatin, pricom variabilita Cho/Cr je signifikantne
vys$sia u pacientov s progresiou ochorenia (7). Takisto sa
v sucasnosti na Slovensku robi detekcia onkometabolitu

2HG (D-2-hydroxyglutarate) pomocou MR spektroskopie
(MRS) nakol’ko sa v poslednom desat’ro¢i ukazala ako vy-
uziteI'nd, ale nenasla si tiplne cestu do klinickej rutiny (6).
Aplikacia tejto metddy je vyuzivana takisto v mnohych
Studidch u pacientov s gliomami, aj v korelacii s génovymi
mutéaciami a celkovej uzito¢nosti pre klinickll prax, kto-
ra takisto prebiehala na Slovensku. MRS prinasa pridana
hodnotu k multiparametrickému MRI vyhodnoteniu moz-
govych nadorov pri sledovani pacienta po prvotnom chi-
rurgickom zakroku, najmé pri nejednoznacnych nalezoch

(.
Funkéna magneticka rezonancia (fMR)

fMR je metdda merania, ktora takisto moze sluzit ako pred-
operacné vySetrenie pre neurochirurgické zakroky. Princip
tejto metddy spociva v zmene regulacie prietoku krvi. Pa-
cient sa nachadza vo vnutri v MR skeneri a jeho ulohou po-
¢as MR vysSetrenia je realizacia paradigmov, ktoré skiimaju
jednotlivé aktivity v rozli¢nych anatomickych oblastiach
v mozgu. Ide o paradigmy motorickych, vizualnych alebo
jazykovych procesov. Tym, ze pacient na tychto ulohach
pracuje, dochddza k mozgovej aktivite, teda k aktivacii
neurdnov, ¢im sa zvySuje lokalna perfuzia a nasledne sa
zvysi koncentracia oxy-hemoglobinu, ktory predstavuje
diamagneticka zlozku. Néasledne sa kyslik z oxyHb od-
viaze, ¢im vznikd deoxyhemoglobin, ktory predstavuje
paramagneticka zlozku, ktord definuje magnetické pole.
Na merania sa vyuziva BOLD (Blood-oxygen-level-de-
pendent) efekt, ktory pracuje na zéklade rozdielu medzi
samotnou paramagnetickou a diamagnetickou zlozkou
v mozgovej kore a tym k zmene magnetickej susceptibility
v aktivovanej oblasti. To ma za nasledok prediZenie T2*
relaxacného ¢asu, o sa na T2* vazenych obrazoch prejavi
zvySenim intenzity MR signalu v aktivovanej oblasti
(3). Stimulaény podnet vedie k dosiahnutiu maximalnej
zmeny MR-BOLD signalu po 5-8 s od zaciatku stimulacie
a d’alej potom k spatnému navratu k jeho pévodnej hodnote
(Obr.1). Pri meraniach fMRI v sucasnej dobe rozoznavame
dva typy experimentalniho designu. Prvym je blokovy
(boxcar) design (Obr. 2), pocas ktorého sa striedaji miesta
kl'udu a stimulécie. Druhy design je event-related design
(ERD), ktory je ureny na nezndmu detekciu hemodyna-
mickej odpovede (haemodynamic response function —
HRF). Blokovy design je jednoduchy design s dobrou de-
tekénou schopnost'ou aktivovanych oblasti mozgovej kory
a pomerne s kratkou ¢asovou realizciou experimentu (~6
min). ERD v porovnani s blokovym designom je experi-
ment ¢asovo narocne;jsi a Statisticky obtiazn€jsi na vyhod-
nocovanie. NajcastejSou pouzivanou sekvenciou pre mera-
nie fMRI dat je sekvencia echo-planarneho gradientného
echa (GRE-EPI), ktorého vel'kou vyhodou je prave vysoka
rychlost’ naberu dat a zaroven je jej vyhodou samotna cit-
livost’ k nehomogenitim magnetického pola spdsobenym
BOLD efektom (4).
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Diftizne tenzorové zobrazovanie (DTI)

DTI jejednou z pokrocilych MR metod, ktora umoziuje zob-
razenie nervovych drah na zéklade principu pohybu molekul
vody, konkrétne Brownovho nahodného pohybu molekul,
ktory je pre vodu prirodzenym termickym pohybom,
zabezpecujucim prave difiziu vody v nervovych vlaknach
a poskytuje tak informacie o zékladnej vlaknitej Struktare
nervovych vlakien. Ak sa molekuly pohybuji vsetkymi
smermi, nazyvame tento fyzikalny jav izotropia. Nakol'ko
zlozenie l'udského tela predstavuje najma rozne heterogénne
tkaniva, tym padom je difuzivita molekul v niektorych sme-
roch obmedzena a nazyvame ju anizotropnou.

Anizotropna diftizia naznacCuje vyssiu hustotu vlakien
orientovanym istym smerom, ¢im mozno odhadnut’ axo-
nalnu organizéciu, vd’aka comu moznost’ techniky DTI za-
bezpecuje zobrazenie neuroanatomie. Pri anizotropii, je di-
fizia smerovo zavisla, v analyze tenzoru difuzie, je tenzor
zosikmeny, matematicky vyrotovany za d’alSim stiborom
osi, aby sa eliminovali nediagonalne smery. Najvécsia vy-
sledna hodnota sa oznacuje ako “hlavna hodnota” a kore-
$pondujuci hlavny vysledny vektor reprezentuje “prefero-
vany” smer difuzie v kazdom voxeli (Obr. 3). Vysledna
hodnota a vysledny vektor sa daji graficky zobrazit’ ako
elipsoid (5).

Jednotlivym vyslednym smerom diféizie je priradené
farebné kodovanie. Pre kraniokaudalny smer je priradena
modra farba. Cervena farba prezentuje pravo-lavy a Ia-
vo-pravy smer a zelend farba oznacuje fronto-okcipitalne
spojenie. Vysledkom merania techniky DTI je niekol'ko
parametrov ako st napriklad ADC (apparent diffusion co-
efficient), FA (frakcna anizotropia), RA (relativna anizotro-
pia) a VR (volume ratio).

FA predstavuje svojou hodnotou ¢asti difuizie vyplyvaj-
ucej z anizotropie (smerova hodnota molekularneho pohy-
bu vody), nakol’ko anizotropia je vacsia v Struktirach ako
st myelinizované axony. FA ma teoreticky 0 v miestach,
kde méze voda volne difundovat’ do vsetkych smerov,
a blizi sa k 1 vo vysoko anizotropnych podmienkach, kde
voda difunduje pozdiZ jednej hlavnej osi a DTI méze tak
poskytniit’ presné informacie o myelinizacii bielej hmoty
mozgu. Pri mnoZzstve patologickych stavov sa hodnoty FA
a ADC menia, pretoze dochadza ku zmene difuzivity a dez-
organizacie vlakien bielej hmoty (5, 8). AvSak nie su uplne
zname vsetky biologické faktory ovplyviiujiice vyslednu
hodnotu FA. Hodnoty ADC boli zase uspesne aplikované
na rozliSenie medzi LGG (low grade gliom) a HGG (high
grade gliom), kde ich vysledky so stihrnnou senzitivitou
a $pecifickostou hodnoty ADC boli signifikantne. Takisto
hodnoty ADC boli signifikantne vyssie u gliomov s muta-
ciou IDH1 ako u gliomov wild type IDH1 (9).

Kvantifikacia difizie sa potom moze pouzit ako mar-
ker patologie, pretoze pohyb vody zavisi od parametrov,
ktoré ovplyviiuju mikrostruktaru, ako je celularita, visko-
zita alebo tortuozita extracelularneho priestoru (8).

NasSe prvé skisenosti s fMR, MRS a DTI

Vo Fakultnej nemocnici v Trnave prvé skusenosti
s pokrocilymi MR technikami zacali po uvedeni do pre-
vadzky nového 1,5 T MR pristroja SIEMENS Magnetom
Sola. Realizacia jednotlivych technik je indikovana pre-
vazne neurochirurgom alebo radioldgom pred operaciou
pacienta. Pacient je ulozeny v MR pristroji, hlava pacienta
sa nachadza v hlavovej cievke. Pri technike fMR, naroz-
diel od technik MRS a DTI, sa vykonava meranie za spo-
luprace pacienta na zaklade uz spominanych paradigiem.
Z &asového hladiska je dizka merania pre jednotlivé
metédy rozli¢na. Cas vysetrenia MRS je priblizne 10 min.
Dizka merania pre DTI je cca 5 min a pre jednu z tiloh
pocas funkénej magnetickej rezonancii je okolo 6 min.

Postupom casu dochadzalo samozrejme k novym ak-
tualizaciam a upgradom jednotlivych metod. Tieto me-
tody boli aj v nasej nemocnici postupne optimalizované
a dolad’'ované systémami pre kvalitnejsi zber dat a vyhod-
nocovanie (Obr. 4, 5). Napriklad pre fMR sa parametre
BOLD sekvencie stale vylepsuju, aby zobrazena aktivita
bola umerna skutocnej aktivite pacienta pocas ulohy bez
zbytoénych Sumov. Jednym z nastaveni je prave naberanie
obrazov metodou Interleaved, pricom tato metéda zabra-
fiuje chybnej registracii medzi dvoma obrazmi. Dal3im
moznym vyuzitim je technika Simultaneous Multi-Slice
(SMS), ktora vie zabezpecCit skratenie celkového casu,
ale takisto zlepsit’ ¢asové rozliSenie prave pre BOLD sek-
venciu. Pre fMR bol taktiez dodato¢ne pripojeny externy
triggrovaci systém, pre lepSiu presnost’ merania aktivity
blokového dizajnu. Jednou z pomdcok su takisto aj MR
kompatibilné dioptrické okuliare pre pacientov s myopiou.

Pre DTI metodu je zase moznost zmeny smerovych
faktorov alebo b-hodnot, pricom tieto parametre sa liSia na
zaklade pozorovanej anatomickej oblasti.

Zaver

Tento prehl’ad jednotlivych pokrocilych metoéd diagnostic-
kého alebo predoperac¢ného klinického zobrazovania mag-
netickou rezonanciou (MRI) sumarizuje uroven klinickej
validacie réznych pokrocilych technik MRI, ktoré umoz-
nuji kvantitativne zobrazenie zloZenia nadoru, metaboliz-
mu, fyziologie alebo mechanickych vlastnosti, ktoré nie s
zachytené v beznych klinickych protokoloch. Vsetky zo
spominanych pokro¢ilych technik a metéd MR zobrazo-
vania je mozné vyuzit’ pocas jednotlivych predoperacnych
MR vySetreniach pri nadoroch ako su napriklad gliomy.
Ich potencial sa vyuziva okrem iného, najmé na eliminaciu
poskodenia nervovych drah a aby sa minimalizoval objem
rezidualneho tumoru. Potencial pokrocilych MR technik,
suvisi v§ak aj s mnozstvom prekazok, ktoré brania jeho Sir-
Siemu preneseniu do klinickej rutiny, nakol’ko si pokrocilé
sekvencie mozu vyziadat’ Specialny hardvér a/alebo sof-
tvér v kombindcii s potrebou $pecializovanych odbornych
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znalosti na ziskavanie, nasledné spracovanie a hodnotenie.
To robi pokrocilé techniky MR castokrat ¢asovo naro¢nym
a prave aj ¢asto vyhodnotenie zahfiia dodato¢nt manipula-
ciu s udajmi a $pecializovanymi datami.

Pouzita literatara

(1) ALGER, J.R. Magnetic Resonance Spectroscopy,Editor(s):
Larry R. Squire,Encyclopedia of Neuroscience,Academic
Press,2009, Pages 601-607, ISBN 9780080450469, Dostup-
né na: https://doi.org/10.1016/B978-008045046-9.00300-4.

(2) TOGNARELLI, J. M., DAWOOD, M., SHARIFF , M.1,, et
al. Magnetic Resonance Spectroscopy: Principles and Tech-
niques: Lessons for Clinicians. J Clin Exp Hepatol. 2015
Dec;5(4):320-8. doi: 10.1016/j.jceh.2015.10.006. Epub 2015
Nov 12. PMID: 26900274; PMCID: PMC4723643.

(3) BUXTON RB. The physics of functional magnetic resonan-
ce imaging (fMRI). Rep Prog Phys. 2013 Sep;76(9):096601.
doi: 10.1088/0034-4885/76/9/096601. Epub 2013 Sep 4.
PMID: 24006360; PMCID: PMC4376284.

(4) IBRAHIM, 1., TINTERA, J. Teoretické zaklady pokro&ilych
metod magnetické rezonance na poli neurovéd, Ceska radio-
logie, 2012

(5) POLAKOVA MISTINOVA, J., BILICKY, I.,Traktografia-

-zéklady zobrazenia nervovych drah a komplexné zobrazenie
srdca v radioldgii

(6) JUSKANIC D, MISTINOVA JP, HOLLY S, et al. Diagnos-
tic performance of edited 2HG MR spectroscopy of cen-
tral glioma in the clinical environment. MAGMA. 2022
Feb;35(1):45-52. doi: 10.1007/s10334-021-00989-y. Epub
2022 Jan 5.

(7) RUDNAY M, WACZULIKOVA I, BULLOVA A, et al.
Magnetic resonance spectroscopy - its added value in brain
glioma multiparametric assessment. Bratisl Lek Listy.
2021;122(10):708-714. doi: 10.4149/BLL_2021 _113. PMID:
34570571.

(8) HIRSCHLER L, SOLLMAN N, SCHMITZ-ABECASSIS
B, et al. Advanced MR Techniques for Preoperative Glioma
Characterization: Part 1. J Magn Reson Imaging. 2023 Mar 3.
doi: 10.1002/jmri.28662.

(9) WANG C, XU Z, WANG §, et al. Clinical importance of ADC
in the prediction of 1251 in the treatment for gliomas. J Can-
cer 2021,12:1945-1951.

Korespondenény autor:
Mgr. Gabriela OrSova, Fakultna nemocnica Trnava,
A. Zarnova 11, 917 01 Trnava, Rédiologicka klinika



Pokrocilé metédy mr zobrazovania v radiologii 35

Obrazova priloha

irdst k maxi
st ndbéjednoho skenu (TR=3)
—~—

g (em-c d’; am"dha: F dp m“g'u ki timace

navrai bam “.IIWEJ
: _..u..IIIIIII.u..uJIIIIL.m.llllli.u...IIIIIL...n.uIIIIII
: R=3s b——

H negativni zakmit 1 epocha = 30
signdlu {undershoot) . —

amplituda BOLD signdiu (OxyHB/DeoxyHB)
. 5
=

— >
Klidovy NL— éas(s)
interval tivodni pokles BOLD signdlu (initial dip)

stimulacni podnét (senzoricky, motoricky, ...)

Obr. 1. Graficky znazornena hemodynamicka odpoved’ lokalnej aktivity =~ Obr. 2. Schematické znazornenie naberu dat z merania fMRI pri bloko-

mozgovej kory na zéklade stimulacie a jej ¢asovy priebeh (4). vom dizajne, pocas striedania kl'udu a stimulacie (4).
FA = 0.0 FA=04 FA=0.7

Obr. 3. Grafické znazornenie tvaru elipsoidu podl'a hodnoty FA (5).

Obr. 4. Pacient 1: (A) funkéna magneticka rezonancia (motoricka tloha); (B) vyrekonstruovana DTI traktografia (tr.arcuate); (C) MR Spektroskopia;
zdroj: FN TT
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Obr. 5 Pacient 2: A funk¢na magneticka rezonancia (vizualna Gloha); B Vyrekonstruovana DTI traktografia (tr. Frontooccipitalis); C MR Spektroskopia,
porovnanie voxlu patologického a zdravého tkaniva





