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IEVADS

Glioma ir biezak sastopamais primarais laundabigais galvas smadzenu
audzgjs (1,2). Ta sastada apméram 70% no picaugu$o maligniem primariem
smadzenu audzgjiem, incidence ir 6 gadijumi uz 100 000 gada (3).

Neskatoties uz modernu kirurgisku tehniku, fokusétas radioterapijas
un jaunu kimijterapijas shému attistibu, lielaka dala glialu smadzenu audzgju
recidivé invazivas augSanas d&|] (2). Pat péc audzgja totalas rezekcijas tiek
novérots slimibas recidivs netalu no audzgja primaras lokalizacijas (1).
Malignam infiltrativam smadzenu gliomam ir tendence infiltrét apkartgjo balto
smadzenu vielu vairaku centimetru attaluma no audzg&ja (4). Neskatoties uz
daudziem pétijumiem, preoperativa gliomas invazijas robezas un rezekcijas
robezas noteik§ana joprojam ir viena no galvenajam problémam onkologiska
neirokirurgija (5). Otra probléma neiroonkologija un neiroradiologija ir gliala
audzgja recidiva un radiacijas/kimijterapijas seku diferencésana (6), jo
pecterapijas perioda strukturalas MR aina biezi ir nespecifiska — gan recidivs,
gan iekaisigas vai nekrotiskas izmainas sakara ar staru/kimijterapiju tipiski kraj
kontrastvielu.

Smadzenu baltas vielas neinvaziva izvértéSana, baltas vielas Skiedru
vizualizacija, informacija par traktu destrukciju, ipasi zona ap audzgju, ir
butiska, uzstadot diagnozi, planojot terapiju un nosakot prognozi (1). Ikdienas
prakse MR izmeklgjums ar intravenozu kontrastvielas ievadiSanu ir galvena
papildus metode sakotngjai, neinvazivai izmekléSanai pacientam ar
intrakranialu veidojumu. Ar tas palidzibu iespgjams noteikt audzgja apjomu, bet
ne audzgja infiltracijas plasumu baltas vielas traktos. Tradicionalo strukturalo
MR sekvenéu izmantoSana ir ierobeZota, jo tas ir nejutigas audzgja S$tnu
noteikSana arpus redzamas audzEja robezas (4,7), ka ari sniedz maz

funkcionalas informacijas (8). Sados gadijumos liela nozime varétu biit



modernam att€ldiagnostikas metodeém, ar kuram var noverot fiziologiskas un
metaboliskas patnibas audz&ja un apkartejos smadzenu audos (1).

MRS ir neinvaziva att€ldiagnostikas metode, kas atspogulo galvas
smadzenu vielmainu (9). Paraléli pedéja dekadé DTI sekvence tiek attistita un
izmantota baltas vielas traktu izvert€Sana, merot Gdens difuzijas pakapi un
virzienu smadzenu audos (10).

Saja petijuma tika méritas DTI kvantitativa parametra (FA) vértibas un
MRS metabolitu attiecibas (Cho/Cr, NAA/Cr, LL/Cr, MI/Cr) noteiktas
smadzenu zonas, ka arT tika rekonstruéti smadzenu baltas vielas trakti bojataja
puslode un salidzinati ar pret€jas puslodes normalajiem traktiem, izmantojot
DTI 3-dimensionalas traktografijas metodi, krasu kodetas FA kartes un krasu
kodgetas Skiedru orientacijas kartes. Lidz $im literatiira $8da multimodala pieeja
glialu audzgju izp&te nav plasi aprakstita.

Lai ari dazadu pétjjumu rezultati liecina, ka DTI un MRS
kvantitativie mérijumi var dot papildus informaciju glialu audzgju diagnostika
un noveros$and, nepiecieSams noteikt So testu atkartojamibu, lai tos plasak
varétu izmantot kliniska praksé. Tom&r MRS un DTI mérijumu atkartojamiba
lidz §im nav plasi izpétita (11). V&l mazak atkartojamibas pétijjumu ir veikti
tiesi glialu smadzenu audzgju pacientiem. Misu pétijuma pirmo reizi tika
veikta atkartojamibas indeksa analize gan FA, gan metabolitu attiecibu
mérfjjumiem glialu audzg&ju pacientiem vairakas noteiktas galvas smadzenu
zonas — audzgja, perifokala taska, distala un kontralaterala normalas signala
intensitates zona.

Promocijas darba struktiira:

Promocijas darbs uzrakstits latviesu valoda un noforméts uz 149 lappusém.
Darbam pievienots viens pielikums. Darbam ir klasiska uzbtive, tas ietver
anotaciju latvieSu un anglu valoda, ievadu, pétfjuma aktualitati, novitati un
praktisko nozimi, darba mérki, uzdevumus, hipotézes, literatliras apskatu,

materialu un metodes, rezultatus, diskusiju, secinajumus, publikaciju un

6



zinojumu sarakstu, literatiiras sarakstu, kura ieklauti 173 avoti. Promocijas

darba ieklautas 10 tabulas un 156 attéli.

Darba meérkis bija izvértét DTI un MRS iesp&jas galvas smadzenu
glialu audz&ju radiologiska diagnostika, terapijas radito izmainu un prolonggtas
augsanas diferencesana.

Darba uzdevumi:

1. [Izpetit FA raditaju izmainas noteiktas interes€josas zonas — audzgja, tiskas
zona, pecterapijas bojajuma zona, distala normalas signala intensitates
zona un kontralaterala normala smadzenu balta viela.

2. Apkopot un analizét MRS datus - dazadu metabolitu attiecibas —
identiskas interes€josas zonas pacientiem ar glialu audzgju un pécterapijas
izmainam galvas smadzengs.

3. Noteikt MR traktografijas iesp€jas baltas vielas $kiedru bojajumu
raksturoSana glialu audz&ju pacientiem un pielietotas terapijas rezultata
izvertésana.

Darba hipotezes:

1. Glialam smadzenu audz€jam un ta perifokalai zonai ir raksturigas
atSkirigas MRS neironalo markieru veértibas un to savstarpgjas attiecibas,
specifiskas izmainas smadzenu baltas vielas traktos un kvantitativas
atSkiribas diftizijas anizotropijas parametros, kas lauj radiologiski noteikt
audzgja izplatibu ta vizuali neizmainita perifokala zona.

2. Radiacijas un/vai kimijterapijas izraisitu smadzenu vielas bojajumu un
audzgja recidivu ir iesp&ams savstarpgji diferenc€t, pamatojoties uz
atSkirlbam MRS neironalo markieru un diftizijas anizotropijas parametros.

Petijuma aktualitate, novitate un praktiska nozime:

1. Pirmo reizi Latvija veikts pétijums par MRS un DTI nozimi gliala
smadzenu jaunveidojuma diagnostika un terapijas efektu izvertesana.

2. Pirmo reizi lietota multimodala pieeja glialu audzgju izpete, kombingjot

strukturalo MR, MRS un DTI kvantitativo parametru analizi, DTI 3-
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dimensionalo traktografiju, krasu kod&tas FA kartes un krasu kodétas
Skiedru orientacijas kartes.

3. Kliniska praksé aprob&ta MR traktografijas metodologija.

4. Petijjuma rezultata iegiti dati par DTI sp&ju diferencét dazadus baltas vielas
traktu bojajumu veidus gliala audzgja izplatiSanas rezultata, kas ir svarigi
pirmsoperacijas plano$ana un terapijas efektivitates noteik3ana.

5. Misu pétijuma pirmo reizi tika veikta atkartojamibas indeksa analize gan
FA, gan metabolitu attiecibu mérjjumiem glialu audzgju pacientiem
vairakas noteiktas galvas smadzenu zonas — audzgja, perifokala taska,
distala un kontralaterala normalas signala intensitates zona.

6. Iegiti jauni dati par MRS un DTI nozimi gliala audzgja vitalo $iinu zonas
un infiltracijas robezas noteikSana.

7. Noteikti butiskakie MR parametri staru/kimijterapijas efektivitates
novertésana.

8. lIzstradati ieteikumi DTI un MRS izmekl&jumu veikSanai kliniskaja praksg.

9. Misu izstradatais MR protokols galvas smadzenu glialo audzgju
izmekl€8anai uzlabo radiologiskas diagnostikas precizitati gan pacientiem
ar pirmreizgji atklatu galvas smadzenu gliomu, gan atkartota izmekl€juma
gadijuma, izvert§jot terapijas efektivitati un blakusefektus. Preciza
diagnostika paver iespgju izv€leties piemérotako arsteSanas veidu, tadgjadi
uzlabot dzives kvalitati, pagarinat bezrecidiva periodu un dzivildzi.

Personigais ieguldijums:

Darba autore personigi piedalijjusies visas pétijuma stadijas — petijuma

planojuma, materiala savakSana, MR datu p&capstradg, statistiskaja analize,

ieglito rezultatu interpretacija, literatliras izpet€, publikaciju, t€Zu, konferencu

zinojumu gatavosana un tulkosana; ir petjjuma publicéto attelu autore.



1. PETIJUMA MATERIALS UN METODES

1.1. Pacientu atlase

Petfjuma ieklauti 150 MR izmeklgjumi 92 pacientiem, kas veikti laika
no 2009.gada augustam lidz 2011.gada decembrim. P&tijuma ieklauti pacienti
gan ar pirmreiz€ji diagnosticEtu galvas smadzenu gliomu, gan atkartoti
izmekl@ti p&c sanemtas terapijas.

Ieklausanas Kkriteriji:

1. Histologiski apstiprinats glials galvas smadzenu jaunveidojums.

2. MR izmeklgjums, kas veikts péc noteikta protokola, ieklaujot DTl un MRS
programmas.

3. Kvalitativi MR izmekl&juma att€li (bez kustibu artefaktiem).
IzslégSanas Kritériji:

Pacienti, kam nav pieejami histologiskas izmekl&Sanas rezultati.

Pacienti, kuriem histologiski apstiprinatas cita tipa patologijas.

MR izmeklgjums, kura nav ieklautas DTI un/vai MRS programmas.

> wnp e

Nekvalitativi MR izmekl&juma attéli (ar kustibu artefaktiem).
Pacienti tika iedaliti divas pamatgrupas, balstoties uz histologisko
atradni un strukturalas MR ainu:
1. Pacienti ar glialu galvas smadzenu jaunveidojumu.
2. Pacienti remisijas perioda péc terapijas.

Pacientu grupa ar tipisku glialu galvas smadzenu jaunveidojumu tika
ieklauti 73 pacienti. Atkariba, vai pacients bija san€mis staru/kKimijterapiju, tika
izdalitas divas apakSgrupas: pirms staru terapijas/kimijterapijas (n=24), péc
staru terapijas/kimijterapijas (n=49). Laika periods starp staru/kKimijterapijas
uzsakSanu un MRS, DTI izmekl&jumiem bija no 0,5 lidz 130 meéneSiem.

Lielaka dala pacientu (n=53) bija sanémusi kortikosteroidus Iidz MR



izmeklgjumam, 20 pacienti kortikosteroidus nebija sapémusi. Atkariba no
malignitates pakapes, tika izdalitas divas apakSgrupas: zemas malignitates
glioma (Il anaplazijas pakape) — 7 pacienti; augstas malignitates glioma (III un
IV anaplazijas pakape) — 66 pacienti.

Otra petjjuma grupa ieklauti 77 pacienti remisijas perioda ar
pecterapeitiskam izmainam galvas smadzengs. Pecterapeitiskas izmainas galvas
smadzengs tika noteiktas pec sekojosiem krit€rijiem: ilgstoSa strukturalas MR
ainas stabilitate vai izmainpu spontana regresija. Miasu pétijuma kontroles

izmeklgjumu laiks bija 3 - 24 menesi (vid&ji 9,41 menesi).

1.2. Morfologiska un imiinhistokimiska izmeklé$ana

Petjuma icklautajiem pacientiem bija diagnosticeti dazadi
neiroepitelialo audu audz&ju tipi: 53 glioblastomas, 42 anaplastiskas
oligoastrocitomas, 26 anaplastiskas astrocitomas, 11 astrocitomas, 7
oligoastrocitomas, 5 anaplastiskas oligodendrogliomas, 4 oligodendrogliomas,
1 pleomorfa ksantoastrocitoma, 1 astroblastoma. Audzgji tika Kklasificéti,
pamatojoties uz atjaunoto 2007.gada Pasaules Veselibas organizacijas centralas
nervu sistémas audzgju klasifikaciju (12). Galiga histopatologiska diagnoze tika
noteikta, izanaliz€jot formalina fiksétu, parafind ievietotu audu paraugu.
Standarta tika lietota hematoksilina un eozina krasoSana, ka ari
imtnhistokimija, iek]aujot MIB-1 antivielas Ki-67 antigenam un GFAP (glialo
Skiedru skabo proteinu).

Histologiski tika noteikta audz&ju anaplazijas pakape, pamatojoties uz
7 galvenajiem anaplazijas raditdjiem: mitotiska aktivitate, mikrovaskulara
proliferacija — angiogenéze, nekrozes audzg€ja struktdra, $Gnu polimorfisms,

kodolu pleomorfisms, §tinu blivums, limfocitars mufs ap asinsvadiem.
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1.3. Magnétiskas rezonanses protokols

Visi MR izmeklgjumi tika veikti ar 1,5 teslu MR iekartu General
Electric Signa EXCITE MR, izmantojot 8-kanalu galvas spoli. MR protokols
ietvera sekojosas izmekleSanas sekvences:

1. Standarta izmekléjuma sekvences

a. T2 propeller aksiala plakn€ vai T2 FRFSE koronara plakné.

b. T2 FLAIR propeller aksiali vai T2 FLAIR koronari.

c. Difuzijas uzsvertais attéls (0/Ax DWI 1000b ASSET) aksiali.

d. Obl T1 3D FSPGR IR prep pirms un p&c intravenozas gadolinija

saturoSas kontrastvielas ievadisanas.
2. DTI (TENSOR 25 directions 1000b).
3. MRS tika veikta ar 2-dimensionalu multivokselu kimiskas nobides
att€ldiagnostikas metodi - (8ch) PROBE-2DSI PRESS 144TE.

Kopgjais MR izmeklgjuma ilgums bija maksimali 20 mindites 17 sekundes.

1.4. Magnétiskas rezonanses attelu pécapstrade

MRS un DTI primarie dati automatiski tika parsiititi uz darba staciju MR
GELS (General Electric), kur tika veikta to apstrade ar programmu Functool.
Ar §1s programmas palidzibu tika iegiitas MRS spektralas liknes un metabolitu
mérijumi, ka arT DTI attéli — krasu kodetas FA kartes, krasu kodétas skiedru
orientacijas kartes un 3-dimensionalas traktografijas rekonstrukcijas.
DTI un MRS kvantitativie mérjjumi tika veikti noteiktas identiskas
interesgjosas zonas, kas tika atlikti manuali. P&tljuma grupa pacientiem ar
glialu smadzenu jaunveidojumu meérfjumi tika izdariti Cetras lokalizacijas:

audzgja, perifokala patologiskas signala intensitates zona (perifokala taska),
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distala un kontralaterala normalas signala intensitates zona. Otraja pétijuma
grupa pacientiem remisijas perioda mérijjumi tika izdariti tris lokalizacijas:
patologiskas signala intensitates zona ap p&coperacijas gultni (p&cterapijas
bojajuma zona), distala un kontralaterala normalas signala intensitates zona.
ROI izvele merjjumu veikSanai tika balstita uz iepriek§ publicétam

rekomendacijam (4).

1.4.1. Frakcionalas anizotropijas meérijjumi

Lai veiktu DTI kvantitativa parametra (FA) mérfjumus, tika
rekonstruétas DTI pelekas skalas kartes un krasu kodetas FA kartes. FA
merjjumi veikti noteiktas identiskas interes€josas zonas, kas tika atzimétas
manuali uz 2-dimensionalam DTI pelekas skalas karteém. Kopuma veikti 496
FA merjjumi. ROI atlik§ana dazadas anatomiskas lokalizacijas balstijas uz
smadzenu zonam, kas atainotas strukturélajos T2, FLAIR un péckontrasta T1
att€los, ka arT krasu kodétas FA kartes. ROI lielums FA mérijjumu izdariSanai

bija 30 pikseli (41,2mm?).

1.4.2. Traktografija

Lai diferencétu dazadus traktu bojajumu veidus, tika izmantoti gan
strukturalie MR attéli, gan krasu kodetas FA kartes, gan krasu kodétas skiedru
orientacijas kartes, gan 3-dimensionalas traktografijas atteli.

Kopuma rekonstrugti 243 bojatas smadzenu puslodes trakti — 71
corona radiata/capsula interna, 62 subkortikalas U-skiedras, 40 fasciculus

longitudinalis inferior, 28 fasciculus uncinatus, 19 corpus callosum, 8
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fasciculus fronto-occipitalis inferior, 7 smadzenu stumbra/smadzeniSu $kiedras,

6 fasciculus arcuatus, 2 cingulum.

Lai traktografiski vizualiz€tu baltas vielas traktus, bija nepiecieSsams

noteikt ROl - ,sakuma punktus” traktu rekonstrukcijai. Misu darba Sie

,sakuma punkti” tika atziméti manuali DT krasu kodétas Skiedru orientacijas

kart€s, pamatojoties uz ieprieks izstradatiem 3-dimensionaliem traktografijas

atlasiem (13) un piemérojot tos darbam miasu darba stacija. Traktografija tika

izmantots gan viens, gan multipli ROI atkariba no trakta veida.

Baltas vielas traktu bojajums audzgja rezultata tika klasificets ka

dislokacija, tuska, infiltracija un destrukcija saskana ar iepriek§ publicEtiem

kriterijiem (5):

Trakta dislokacija — trakts saglaba normalo anizotropiju attieciba pret
kontralateralas puslodes atbilsto$o traktu, bet ir novietots patologiska
lokalizacija vai ar patologisku orientaciju krasu kodgtas Skiedru
orientacijas kartes (5).

Trakta tiiska — trakts saglabajis normalo anizotropiju un orientaciju, bet
tam ir augsta signala intensitate T2 un FLAIR attélos (5).

Trakta infiltracija — traktam ir samazinata anizotropija, bet tas joprojam ir
identificgjams krasu kodétas Skiedru orientacijas kart€s (5).

Trakta destrukcija — traktam ir ievérojami samazinata anizotropija un tas

nav identific€jams krasu kodétas Skiedru orientacijas kartes (5).

1.4.3. Magnétiskas rezonanses spektroskopija

MRS kvantitativie mérjjumi (Cho/Cr, NAA/Cr, LL/Cr, MI/Cr

attiecibas) veikti noteiktas interes§josas zonas — identiskas lokalizacijas FA

meérjumiem. P&c automatiskas MRS datu pecapstrades més noteicam
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metabolitu ITmenu augstakos pikus noteiktos spektralas Itknes punktos - Ml
Iimeni 3,5-3,6ppm, Cho 3,2ppm, Cr 3,0ppm, NAA 2,0ppm. Attieciba uz LL
mes noteicam piku augstumu summu uz liknes starp 0,8 un 1,3ppm. Ieprieks
noteiktaja izmekletaja apvidi tika atlikti atseviski vokseli katra no
interes€josam smadzenu zonam. Tad spektrs tika izrekinats automatiski. Katra
metabolita pikis sakotngji tika novertéts vizuali un tika aprékinatas metabolitu
attiecibas. Lai aprékinatu metabolitu attiecibas, par saucgju tika izmantots Cr,
kuru uzskata par vienu no stabilakiem metabolitiem, jo tas vismazak mainas
dazadu patologiju gadijumos. Kopuma darba tika veikti 2057 metabolitu

attiectbu merijjumi.

1.5. Datu statistiska analize

Datu apkoposanai tika izmantota Microsoft Office Excel 2003
programma. Datu statistiska analize veikta ar programmas SPSS (20.versijas)
palidzibu. Datu statistiskas analizes metodes:

1. Aprakstosas statistikas metodes izmantotas, lai noskaidrotu atbilstosa

lieluma centralas tendences raditaju (Cho/Cr, NAA/Cr, MI/Cr, LL/Cr, FA
vidgjas vertibas) un izkliedes raditaju (standartdeviaciju). Mainigajiem
lielumiem pa grupam tika aprékinats Kolmogorova — Smirnova tests, lai
noteiktu atbilstibu normalajam sadalijumam.

2. Secino$as statistikas metodes:

e Hipotézu parbaudes metodes. Ja salidzinamajas grupas visi vai dala
lielumu neatbilda normalajam sadalijumam (p<0,05), salidzinasanai pa
pariem tika lietots neparametriskais Vilkoksona rangu zimju tests

(Related-Samples Wilcoxon Signed Rank Test). Ja salidzinamajas

14



grupas visi lielumi atbilda normalajam sadalfjumam (p>0,05),
salidzinaSanai pa pariem tika lietots t — tests (Paired Samples T Test).

e Merjjumu atkartojamibas (repeatability) aprékinasana — ar single-
factor Analysis of Variance (ANOVA, MS Excel). Ar ANOVA analizi
tika aprekinats videjais kvadratiskais starp grupam (MSa) un vidgjais
kvadratiskais grupas ietvaros (MSy). Atkartojamibas indekss (r) tika

aprekinats péc sekojosam formulam:

r=S?A/(S*+S%A) (1.formula)
S? ir vidgjais kvadratiskais grupas ietvaros (MSy).
S?A = (MS-MSy)/ng (2.formula)

No ir noveérojumu skaits katra grupa (14).
Masu petijuma katram raditajam bija 2 merijumi, tatad ny=2.
Mgés izmantojam Martin un Bateson (1986) ieteikto r indeksa
terminologiju:
e 1 <0,2 — nieciga atkartojamiba,
e 10,2-0,4 — zema atkartojamiba,
e 10,4-0,7 — vidgja atkartojamiba,
e 10,7-0,9 — augsta atkartojamiba,
e 1 >0,9 — loti augsta atkartojamiba. Sos raditajus var izmantot
tikai, ja rezultati ir statistiski ticami atskirigi (15).
Tika uzskatits, ka p vértiba mazaka par 0,05 norada par statistiski

ticamu atskiribu.
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2. REZULTATI

Apstradajot veikto 150 MR izmekl&jumu attelus, kopuma izdariti 2553
metabolitu attiecibu (Cho/Cr, NAA/Cr, LL/Cr, MI/Cr) un FA mérijumi
noteiktas interes€josas zonas: 362 mérfjumi veikti audz€ja, 324 merfjumi
perifokala tiiskas zona, 380 m&rfjumi p&cterapijas bojajuma zona, 744 merijumi
distala normalas signala intensitates zona un 743 merjjumi kontralaterala

normala smadzenu balta viela.

2.1. Glials jaunveidojums

2.1.1. Frakcionalas anizotropijas analize

Izmantojot aprakstosas statistikas metodi, tika aprékinatas FA raditaja
vidgjas vertibas un standartdeviacijas katra no interesgjosam zonam. Tika
novérots pakapenisks FA pieaugums virziena no audzgja uz distdlo un
kontralateralo normalo smadzenu vielu. Iegltie FA mérfjumu rezultati
(vidgjaiststandartdeviacija) pacientiem ar glialu smadzenu jaunveidojumu:
audzgja 0,122(0,049); perifokala toska 0,175(%0,323); distala normala
smadzenu balta viela 0,323(+0,091); kontralaterala normala smadzenu balta
viela 0,473(+0,068).

Veicot datu salidzinajumu pa pariem audzg&ja un perifokala tuska, starp
FA vidgjam vértibam tika noverotas statistiski ticamas atSkiribas (p<0,001,
Vilkoksona tests).

Veicot mérjjumu salidzindgjumu audzgja un distala normalas signala
intensitates zona, starp FA vidgjam vertibam tika nove@rotas statistiski ticamas

atSkiribas (p<0,001, Vilkoksona tests).
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Salidzinot merfjumus audz&ja un kontralaterala normalas signala
intensitates zona, starp FA videjam vertibam tika noverotas statistiski ticamas
at8kiribas (p<0,001, Vilkoksona tests).

Veicot mérjjumu salidzinajumu perifokalas tiiskas zona un distala
normalas signala intensitates zona, starp FA vidéjam vertibam tika noverotas
statistiski ticamas at8kiribas (p<0,001, t—tests).

Veicot datu salidzinajumu pa pariem perifokala tiiskas zona un
kontralaterala normalas signala intensitates zona, starp FA vidg€jam vertibam
tika noverotas statistiski ticamas atskiribas (p<0,001, Vilkoksona tests).

Salidzinot meérjjumus distala un kontralaterala normalas signala
intensitates zona, starp FA vidgjam veértibam tika novérotas statistiski ticamas
atskiribas (p<0,001, Vilkoksona tests).

Lai noteiktu, vai sanemta staru/kimijterapija ieteckmé FA mérijumus,
ar Vilkoksona testu salidzinajam mé&rjjumus noteiktajas smadzenu zonas divas
pacientu apakSgrupas - pirms staru/kimijterapijas (n=24) un péc
staru/kKimijterapijas (n=49). Neviena no mérijjumu zonam dati statistiski ticami
neatskiras.

Lai noteiktu, vai kortikosteroidu lietoSana ietekmé& FA mé&rfjumus, ar
Vilkoksona testu salidzinajam merjjumus noteiktajas smadzenu zonas divas
pacientu grupas — pacienti, kas sanémusi kortikosteroidus (n=53) un kas nav
sanémusi kortikosteroidus (n=20) Iidz MR izmeklgjuma veikSanai. Neviena no

meérfjumu zonam dati statistiski ticami neatskiras.

2.1.2. Metabolitu attiecibu analize

Izmantojot aprakstoSas statistikas metodi, tika aprekinatas Cho/Cr,
NAA/Cr, MI/Cr, LL/Cr attiecibu vidgjas vertibas un standartdeviacijas katra no

interesgjosam zonam. Tika novérots pakapenisks Cho/Cr, MI/Cr, LL/Cr
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attiecibu vidgjo vertibu samazinajums un NAA/Cr pieaugums virziena no
audz€ja uz distalo un kontralateralo normalo smadzenu vielu. Metabolitu

attiecibu mérijumu rezultati apkopoti tabula (2.1. tabula).

2.1. tabula

Metabolitu attiecibu mérijumu rezultati (vidéjaiststandartdeviacija) pacientiem ar

glialu smadzenu jaunveidojumu

Metabolitu Audzgjs Perifokala Distala normala Kontralaterala

attiecibas tiska smadzenu balta normala
viela smadzenu balta

viela

Chol/Cr 2,305(+1,543) | 1,444(£0,953) | 1,143(£0,545) 0,924(+0,366)
NAA/Cr 1,031(+0,517) | 1,221(%0,560) | 1,493(x0,767) 2,354(+1,010)
MI/Cr 0,814(£0,509) | 0,756(+0,494) | 0,509(+0,302) 0,482(+0,315)
LL/Cr 3,933(£1,547) | 2,791(+1,313) | 1,834(+0,896) 1,247(+0,427)

Klinisks piemérs DTI un MRS kvantitativiem mérijumiem pacientam

ar glialu smadzenu jaunveidojumu demonstréts attéla (2.1.att.).
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2.1.att. MR attéeli 48 gadus vecam pacientam ar recidivéjoSu anaplastisku
oligodendrogliomu. A. Aksials FLAIR attels demonstre ieapalu, nehomogénu
veidojumu Kreisaja pieres daiva ar plasu perifokalu tisku. B. Aksials T1 attéls péc
intravenozas kontrastvielas ievadiSanas atklaj labi norobeZotu, solidu veidojumu ar
nehomogénu kontrastvielas kraSanu un perifokalu tiasku. C. DTI pelekas skalas
karte aksiala plakné ar ROI lokalizacijam FA mérijumiem noteiktas zonas:
audzeja [1], perifokala tiiska [2], distala normalas signala intensitates balta viela
[3] un kontralaterala normalas signala intensitates balta viela [4]. D. Krasu kodéta
DTI FA karte demonstré pakapenisku FA vértibu samazinajumu virziena no
periférijas uz audzéju. Apvidi ar augstu anizotropiju ir sarkana krasa, apvidi ar
zemu anizotropiju — zila krasa. E. MRS skenéSanas zona ir ieziméta ar baltu
kvadratu. ROI metabolitu mériSanai ieziméti identiskas lokalizacijas. F. Tipiska
MRS likne audzéja no ROI [1] ar palielinatu LL piki, samazinatu NAA piki. G.
MRS Iikne perifokala taska no ROI [2] demonstré samazinatu NAA piki un
zemaku LL piki, salidzinot ar audzéju. H. MRS likne kontralaterala normala
smadzenu viela [4] demonstré augstu NAA piki. LL pikis nav redzams. (Attéli no
autores arhiva)

Veicot datu salidzinajumus pa pariem audzgja un perifokala taska,
statistiski ticamas atSkiribas tika novérotas starp Cho/Cr vidgjam veérttbam
(p<0,001, Vilkoksona tests), starp NAA/Cr vidgjam vertibam (p=0,009, t—
tests), starp LL/Cr vidgjam vertibam (p<0,001, t—tests), bet MI/Cr raditaji
statistiski ticami neatskiras (p=0,647, Vilkoksona tests).

Veicot mérijumu salidzinajumus audz&ja un distala normalas signala
intensitates zona, statistiski ticamas atSkiribas tika novérotas starp Cho/Cr
(p<0,001, Vilkoksona tests), starp NAA/Cr (p<0,001, t-tests), starp MI/Cr
(p<0,001, Vilkoksona tests), starp LL/Cr (p<0,001, Vilkoksona tests).

Salidzinot mérfjumus audz€ja un kontralaterala normalas signala
intensitates zona, statistiski ticamas atSkiribas tika nove€rotas starp Cho/Cr
(p<0,001, Vilkoksona tests), starp NAA/Cr (p<0,001, Vilkoksona tests), starp
MI/Cr (p<0,001, Vilkoksona tests), starp LL/Cr (p<0,001, t-tests).

Veicot mérjjumu salidzinajumus perifokalas tiiskas zona un distala
normalas signala intensitates zona, statistiski ticamas atSkiribas tika noverotas
starp Cho/Cr (p=0,034, Vilkoksona tests), starp NAA/Cr (p=0,010, t-tests),
starp MI/Cr (p=0,002, Vilkoksona tests), starp LL/Cr (p<0,001, Vilkoksona

tests).
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Veicot datu salidzinajumus pa pariem perifokala ttskas zona un
kontralaterala normalas signala intensitates zona, statistiski ticamas atSkiribas
tika novérotas starp Cho/Cr (p<0,001, Vilkoksona tests), starp NAA/Cr
(p<0,001, Vilkoksona tests), starp MI/Cr (p<0,001, Vilkoksona tests), starp
LL/Cr (p<0,001, t-tests).

Salidzinot mérfjjumus distala un Kontralaterala normalas signala
intensitates zona, statistiski ticamas atskiribas tika novérotas starp Cho/Cr
(p=0,002, Vilkoksona tests), starp NAA/Cr (p<0,001, Vilkoksona tests), starp
LL/Cr (p<0,001, Vilkoksona tests), bet MI/Cr raditaji statistiski ticami
neatskiras (p=0,365, Vilkoksona tests).

Lai noteiktu, vai sanemta staru/kimijterapija ietekmé MRS metabolitu
mérfjumus, ar Vilkoksona testu salidzinajam mérijumus noteiktajas smadzegu
zonas divas pacientu apaksgrupas - pirms staru/kimijterapijas (n=24) un péc
staru/kKimijterapijas (n=49). Salidzinot distalas normalas signala intensitates
zonu, LL/Cr vidgjas vertibas pirms staru/kimijterapijas 2,267 un péc
staru/kimijterapijas 1,622 statistiski ticami atSkiras (p=0,013). Pargjos
mérjjumos mes nenoverojam statistiski ticamas atSkiribas. Ta ka LL/Cr
mérjjumi distala normalas signala intensitates zona bija vienigie, kas atskiras
pacientiem pirms un pec staru/kKimijterapijas, mes salidzinajam So raditaju ari
starp pacientiem kliniskas un radiologiskas remisijas perioda (1,377) un
pacientiem p&c sanemtas kombinétas terapijas ar atlicku audz&ja audiem
(1,622). Sie raditaji statistiski ticami neatskiras (p=0,193).

Lai noteiktu, vai kortikosteroidu lietoSana ietekmé MRS metabolitu
mérfjumus, ar Vilkoksona testu salidzinajam mérjjumus noteiktajas smadzenu
zonas divas pacientu apaksSgrupas — pacienti, kas sane@musi kortikosteroidus
(n=53) un kas nav sapémusi kortikosteroidus (n=20) Iidz MR izmeklgjuma
veiksanai. Perifokalas tiiskas zona NAA/Cr vidgjas vertibas pirma grupa 1,282

un otra grupa 1,018 statistiski ticami atskiras (p=0,048).

21



2.1.3. Traktografijas atradne

legiito DTI 3-dimensionalo traktografijas att€lu, krasu kodéto FA
karSu un krasu kodéto Skiedru orientacijas karSu analizes rezultata noteikti 4
galvenie Skiedru bojajumu veidi gliala audzgja izplatiSanas rezultata —
dislokacija, tiiska, infiltracija un destrukcija. Sie tipi izdaliti, balstoties uz
Skiedru nepartrauktibu un virzienu 3-dimensionalas traktografijas att€los un
vizualo novertgjumu krasu kodétas FA kart€s un krasu kodetas skiedru
orientacijas kart€s. Misu pétijuma 3 pacientiem tika novérota traktu tiiska, 21
pacientam dislokacija, 32 pacientiem infiltracija, 37 pacientiem destrukcija. 9
pacientiem ar DTI netika nov@roti traktu bojajumi (2.2. tabula). Traktu
bojajumu veids atkariba no malignitates pakapes apkopots tabula (2.3. tabula).
35 pacientiem tika atrasts arT pecoperacijas baltas vielas traktu defekts.

Analizgjot dazadu traktu bojajumu veidus un to kombinacijas gliala
audz€ja augSanas rezultata, mes konstatgjam, ka visbiezak pacientam sastop
viena veida Skiedru bojajumu. Tas tika novérots 34 pacientiem (17 gadijumos
destrukcija, 9 infiltracija, 4 dislokacija, 4 tuska), nedaudz retak - 27 pacientiem
- kombingjas  divi  skiedru  bojajumu  veidi (12  gadijumos
infiltracijat+destrukcija, 9 gadijumos infiltracija+dislokacija, 6 gadijumos
dislokacija+destrukcija), 2 pacientiem tika noveérota trTs skiedru bojajumu veidu

kombinacija (dislokacija+infiltracija+destrukcija).
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2.2. tabula

Galvas smadzenu traktu bojajumu raksturojums audzgja izplatiSanas rezultata
pacientiem ar dazadu histologisko tipu glialiem jaunveidojumiem

Traktu bojajuma veids Histologiska diagnoze Izpétito traktu skaits

Nav bojajums (n=9) Glioblastoma 5
Anaplastiska astrocitoma 3
Anaplastiska oligoastrocitoma 1

Tiiska (n=3) Glioblastoma 1
Oligoastrocitoma 1
Anaplastiska oligoastrocitoma 1

Infiltracija (n=32) Glioblastoma 22
Anaplastiska astrocitoma 6
Anaplastiska oligoastrocitoma 2
Astrocitoma
Oligoastrocitoma

Dislokacija (n=21) Glioblastoma 12
Anaplastiska astrocitoma 4
Anaplastiska oligoastrocitoma 3
Astrocitoma 1
Oligodendroglioma 1

Destrukcija (n=37) Glioblastoma 23
Anaplastiska astrocitoma 6
Anaplastiska oligoastrocitoma 4
Oligoastrocitoma 2
Astrocitoma 1
Anaplastiska
oligodendroglioma 1
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2.3. tabula

Galvas smadzenu traktu bojajumu raksturojums augstas un zemas malignitates

pakapes glialiem jaunveidojumiem

Trakta bojajuma veids Malignitates pakape Izpétito traktu skaits
Nav bojajums (n=9) augsta malignitate 9
zema malignitate 0
Tiaska (n=3) augsta malignitate 2
zema malignitate 1
Infiltracija (n=32) augsta malignitate 30
zema malignitate 2
Dislokacija (n=21) augsta malignitate 19
zema malignitate 2
Destrukcija (n=37) augsta malignitate 34
zema malignitate 3

Izanalizgjot traktu anatomisko dalfjumu, més konstat€jam $adu traktu

bojajumus audzg€ja augSanas un izplatiSanas rezultata — 28 pacientiem bija

skarta capsula interna/corona radiata, 23 fasciculus longitudinalis inferior, 16

fasciculus uncinatus, 16 corpus callosum, 11 subkortikalas U-veida Skiedras, 7

fasciculus fronto-occipitalis inferior, 7 smadzepu stumbra un smadzeniSu

Skiedras, 6 fasciculus arcuatus.

Traktu bojajumu veidi demonstréti MR attélos — capsula interna

dislokacija (2.2.att.), fasciculus fronto-occipitalis inferior destrukcija (2.3. att.),

labas vidgjas smadzeniSu kajinas $kiedru infiltracija (2.4.att.), subkortikalo U-

$kiedru ttska (2.5.att.).
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2.2.att. Capsula interna dislokacija 34 gadus vecai pacientei ar pirmreizgji
diagnosticétu anaplastisku oligoastrocitomu. A. T1 attels aksiala plakné péc
intravenozas kontrastvielas ievadiSanas ataino infiltrativu, nehomogénu veidojumu
ar centralam nekrozém labaja deninu daiva un labas puses thalamus, capsula
interna muguréja dala ar laba sanu véderina kompresiju un viduslinijas
dislokaciju. Taja verojama minimala periféra kontrastéSanas. B. DTI krasu kodéta
$kiedru orientacijas karte ataino crus posterius capsulae internae $kiedru
dislokaciju mediali, tas ir saglabajusas normalo zili-sarkano krasu. C. DTI krasu
kodgta FA karte crus posterius capsulae internae trakti saglaba normalo
anizotropiju attieciba pret kontralateralas puslodes atbilstoSo traktu. D. DTI 3-
dimensionala traktografijas attéla koronara plakné redzama capsula interna
patologiska lokalizacija — ta ir apliekusies ap audzéja masu. (Attéli no autores
arhiva)
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2.3. att. Fasciculus fronto-occipitalis inferior destrukcija 63 gadus vecai pacientei ar
pirmreizgji diagnosticétu glioblastomu kreisaja deninu-pakausa daiva. A. T2 attéls
aksiala plakné ataino nehomogénu, hiperintensu veidojumu kreisaja deninu-
pakausa daiva ar centralu nekrozi un perifokalu paaugstinatu signala intensitati,
kas norada par audzéja infiltraciju un tisku. Kompriméts kreisais sanu véderins,
izlidzinatas kreisas deninu-pakaus$a daivu rievas. B. Péc intravenozas
kontrastvielas ievadiSanas T1 attéla aksiala plakné vérojama nehomogéna, periféra
kontrastéSanas, kas apnem centralas nekrozes. C. DTI krasu kodéta Skiedru
orientacijas karté kreisaja smadzenu puslodé fasciculus fronto-occipitalis inferior
nav skaidri identificejams, kas liecina par destrukeiju. D. DTI krasu kodeta FA
karté audzeja zona ir izteikti samazinata anizotropija. Destruétais trakts DT 3-
dimensionala traktografijas attéla nav vizualizéjams. (Att€li no autores arhiva)
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2.4.att. Labas vidéjas smadzeniSu kajinas Skiedru infiltracija 62 gadus vecam
pacientam sakara ar rezidualiem glioblastomas audiem 2 nedé]as péc tumora
evakuacijas no mugurgjas smadzenu bedres. A. T1 attéls aksiala plakné ataino
ieapalu veidojumu laba vidéja smadzeniSu kajina, kura vérojama kontrasteéSanas.
B. DTI krasu kodéta Skiedru orientacijas karte labaja smadzeniSu kajina lielaka
dala Skiedras ir izsekojamas, tajas vérojams neliels defekts patologiska mezgla
Iimeni. C. DTI krasu kodéta FA karté patologiska mezgla ir samazinata
anizotropija. D. DT 3-dimensionala traktografijas attéla aksiala plakné redzami
neizmainiti kortiko-ponto-cerebellarie trakti. (Attéli no autores arhiva)
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2.5.att. Subkortikalo U-Skiedru tiiska 25 gadus vecai pacientei ar pirmreizéji
diagnosticétu anaplastisku oligoastrocitomu. A. T2 attels aksiala plakné ataino
hiperintensu veidojumu labaja pieres daiva B. DTI krasu kodéta Skiedru
orientacijas karté audzéja zona izmainas nav vérojamas. C. DTI krasu kodéta FA
karté audzéja zona anizotropija nav izmainita, kas liecina par trakta tiasku. D. DTI
3-dimensionala traktografijas attela (skats no apaksas) U- Skiedras audzgja zona ir
saglabatas. (Atteli no autores arhiva)

Glialu smadzenu audz&u pétijuma grupa 24 pacienti ar augstas
malignitates gliomam tika nove€roti dinamika, veicot atkartotus MR DTI
izmekl&jumus, lai izvertétu terapijas efektivitati. Lielakai dalai pacientu (n=21)
traktu radiologiska aina bija mainijusies. VisbieZzak (n=13) tika novérota

procesa progresija, kad traktu dislokacija, tliska vai infiltracija transformgjas
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par destrukciju, vai arT pievienojas jauni traktu bojajumi. Retak MR
traktografijas atradne dinamika nebija mainijusies (n=3) vai ar1 tika noverota
procesa regresija, pieméram, traktu infiltracijas samazinasanas vai pilniga
izzuSana sanemtas terapijas rezultata (n=3). Vairakiem pacientiem (n=5)
noveéroSanas perioda laika tika veikta operacija un bojato Skiedru apvidus
izoperets. Traktografijas atradne kontroles MR attélos apkopota grafika
(2.6.att.). Apkopojot traktografijas izmeklgjumus dinamika, raksturigaka

atradne glialu audz&ju pacientiem bija procesa maligna transformacija (2.7.att.).

Bojajums
izoperéts;
5; 21% ) )

’ Dislokacijas,
taskas vai
infiltracijas

Bez dinamikas; tral"lsformanczua
; destrukcija;
3;13%
13; 53%
Infiltracijas
samazinasanas;
3, 13%

2.6.att. Terapijas efektivitates izvertéSana DTI traktografijas attélos 24 pacientiem
ar augstas malignitates galvas smadzenu gliomam.

29






2.7.att. Augstas malignitates mezgla attistiba — audz€ja zonas traktu infiltracijas un
dislokacijas maligna transformacija destrukcija 6 ménesu laika 57 gadus vecam
pacientam ar recidivéjoSu glioblastomu. A. T1 attéls aksiala plakné péc
intravenozas kontrastvielas ievadiSanas demonstré niecigu kontrastésanos
reziduala tumora. B. SeSu méneSu laika attistijies kontrastvielu krajoss augstas
malignitates mezgls. C. DTI krasu kodéta FA karté redzama samazinata
anizotropija (dzeltena krasa) fasciculus longitudinalis inferior sinistra, kas norada
par ta infiltraciju. D. Dinamika Saja trakta izteikti samazinajusies difiizijas
anizotropija (zalgani zila krasa), kas norada par ta destrukciju. E. DTI krasu
kodeta Skiedru orientacijas karte fasciculus longitudinalis inferior sinistra ir
saglabajis savu normalo zalo krasu, bet tas ir dislocéts laterali ap rezidualo tumora
mezglu. F. Péc seSiem ménesiem destruétas fasciculus longitudinalis inferior sinistra
Skiedras vairs nav identificéjamas krasu kodétas Skiedru orientacijas kartes. G.
DTI 3-dimensionalais traktografijas attéls demonstrée fasciculus longitudinalis
inferior sinistra dislokaciju. H. Destruétais fasciculus longitudinalis inferior sinistra
nav rekonstruéjams ar DTI traktografijas metodi. (Attéli no autores arhiva)

2.2. Pecterapeitiskas izmainas galvas smadzenés

2.2.1. Frakcionalas anizotropijas analize

Izmantojot aprakstosas statistikas metodi, tika aprékinatas FA raditaja
vidgjas vertibas un standartdeviacijas katra no interesgjosam zonam. Tika
novérots pakapenisks FA vidgjo vertibu pieaugums virziena no patologiskas

signala intensitates zonas ap peécoperacijas gultni uz distalo un kontralateralo
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normalo smadzenu vielu. legitie FA merjumu rezultati
(vidgjaiststandartdeviacija) pacientiem ar pecterapeitiskam izmaindm galvas
smadzen@s: patologiskas signadla intensitates zona ap pé&coperacijas gultni
0,185(+£0,065); distala normala smadzenu balta viela 0,431(£0,058);
kontralaterala normala smadzenu balta viela 0,446(+0,049).

Izmantojot neparametrisko Vilkoksona testu, tika noverotas statistiski
ticamas atSkiritbas FA merijjumos starp pécterapijas bojajuma zonu un distalo
balto vielu (p<0,001), starp distalo un kontralateralo balto vielu (p<0,001).
Izmantojot t-testu, tika noverotas statistiski ticamas atSkiribas FA mérijjumos

starp pecterapijas bojajuma zonu un kontralateralo balto vielu (p<0,001).

2.2.2. Metabolitu attiecibu analize

Izmantojot aprakstosas statistikas metodi, tika aprékinatas Cho/Cr,
NAA/Cr, MI/Cr, LL/Cr attiecibu vidgjas vertibas un standartdeviacijas katra no
interes§josam zonam. Metabolitu attiecibu mérijumu rezultati apkopoti tabula

(2.4. tabula).

2.4. tabula

Metabolitu attiectbu mérijumu rezultati (vidéjaiststandartdeviacija) pacientiem ar
pécterapeitiskam izmainam galvas smadzengs

Metabolitu Patologiskas signala Distala normala Kontralaterala
attiecibas intensitates zona ap smadzenu balta normala smadzenu
pecoperacijas gultni viela balta viela
Cho/Cr 1,355(x0,606) 1,193(+0,418) 1,061(+0,432)
NAA/Cr 1,153(x0,507) 1,890(0,705) 2,272(+0,725)
MI/Cr 0,607(x0,362) 0,452(+0,230) 0,383(+0,235)
LL/Cr 2,304(+1,213) 1,377(0,556) 1,217(+0,353)

Tika noverots pakapenisks Cho/Cr, MI/Cr, LL/Cr attiecibu vidgjo

vertibu samazindjums un NAA/Cr vid§jo vertibu pieaugums virziena no
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patologiskas signala intensitates zonas ap pecoperacijas gultni uz distalo un
kontralateralo normalo smadzenu vielu.

Izmantojot neparametrisko Vilkoksona rangu zimju testu, tika
noverotas statistiski ticamas atSkiribas Cho/Cr mérijumos starp p&cterapijas
bojajuma zonu un distalo balto vielu (p=0,023), starp distalo un kontralateralo
balto vielu (p=0,044). Statistiski ticamas atSkiribas NAA/Cr mérijjumos tika
noverotas starp pécterapijas bojajuma zonu un distalo balto vielu (p<0,001),
starp p&cterapijas bojajuma zonu un kontralateralo balto vielu (p<0,001), starp
distalo un kontralateralo balto vielu (p<0,001); MI/Cr mérijumos tika
noverotas starp pécterapijas bojajuma zonu un distalo balto vielu (p<0,001),
starp pecterapijas bojajuma zonu un kontralateralo balto vielu (p<0,001), starp
distalo un kontralateralo balto vielu (p=0,035); LL/Cr mérijjumos tika
noverotas starp pécterapijas bojajuma zonu un distalo balto vielu (p<0,001),
starp pécterapijas bojajuma zonu un kontralateralo balto vielu (p<0,001).
Statistiski ticamas at$kiribas netika novérotas LL/Cr mérfjumos starp distalo un
kontralateralo balto vielu (p=0,054). Izmantojot t-testu, tika novérotas statistiski
ticamas atSkiribas Cho/Cr mérijumos starp pécterapijas bojajuma zonu un

kontralateralo balto vielu (p=0,001).

2.2.3. Traktografijas atradne

legiito DTI 3-dimensionalo traktografijas att€lu, DTI krasu kodéto FA
karSu un Skiedru orientacijas karSu analizes rezultata noteikti 2 galvenie
pécterapeitiskie Skiedru bojajumu veidi pacientiem kliniskas un radiologiskas
remisijas perioda péc gliala smadzenu audz€ja arst€Sanas — smadzenu baltas
vielas Skiedru p&coperacijas defekts (2.8.att.) un p&cradiacijas/peckimijterapijas

demielinizacijas destrukcija (2.9.att.).
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FiberTrak

2.8.att. Pécoperacijas defekts corpus callosum 39 gadus vecam pacientam péc
anaplastiskas astrocitomas operacijas pirms 4 gadiem ar sekojoSu staru un
Kimijterapiju. A. T1 attela aksiala plakné péc intravenozas kontrastvielas
ievadiSanas labaja pieres daiva redzams porencefalon dobums ar likvora
intensitates saturu, kas savienojas ar laba sanu veéderina pieres ragu. Genu corporis
callosi laba pusé pécoperacijas defekts, kreisa pusé gliotiskas izmainas bez masas
efekta. Patologiskas kontrastvielas krasanas nav vérojama. B. DTI krasu kodéta
$kiedru orientacijas karte genu corporis callosi laba pusg nav vizualizéjams
atbilstoSi pécoperacijas defektam, kreisa pusé vizualizéjams dalgji. C. DTI krasu
kodéeta FA karte genu corporis callosi laba pusg ir izteikti samazinata anizotropija
(zila krasa atbilstosi likvoram), laba pusé gliozes zona anizotropija ir méreni
samazinata (zala krasa). D. DT| 3-dimensionala traktografijas attela aksiala plakné
(skats no apaksas) genu corporis callosi laba pusé pécoperacijas defekta zona
$kiedras nav vérojamas, paréjas $kiedras ir saglabatas. (Attéli no autores arhiva)
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FiberTrak

2.9.att. Akiits radiacijas bojajums 44 gadus vecai pacientei 2 méneSus péc
anaplastiskas astrocitomas operacijas un sekojoSas staru terapijas. A. T1 attels
aksiala plakné péc intravenozas kontrastvielas ievadiSanas demonstré
pécoperacijas dobumu kreisa pieres-paura daiva, ap kuru vérojama nevienmériga
kontrastvielas krasanas. Novérojot $o zonu péc 7 méneSiem, patologiska
kontrastéSanas izzuda, kas liecina par pécterapijas izmainam. B. DTI krasu kodéta
$kiedru orientacijas karte corona radiata $kiedras kreisa pusé nav vizualizéjamas
athbilstosi pecoperacijas defektam un perifokalai patologiskas signala intensitates
zonai. C. DTI krasu kodéta FA karté pecoperacijas zona ir izteikti Samazinata
anizotropija (zila krasa atbilstosi likvoram), salidzinot ar labas puses neizmainitam
corona radiata Skiedram (sarkana krasa). Ap pécoperacijas dobumu vérojama zona
ar nedaudz augstaku anizotropijas pakapi (zilgani-zala krasa), kur strukturalajos
MR attelos redzami bojatie smadzenu audi. D. DT| 3-dimensionals traktografijas
attels sagitala plakné demonstré defektu corona radiata Skiedras. (Atteli no autores
arhiva)
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Miisu pétijuma 71 pacientam tika noverots traktu pEcoperacijas
defekts, 40 pacientiem — pécradiacijas/peckimijterapijas demielinizacijas
destrukcija (33 pacientiem tikai pecoperacijas defekts, 2 pacientiem tikai
demielinizacijas destrukcija, 38 pacientiem abi Skiedru bojajuma veidi).
Demielinizacijas vai gliozes zona ap pecoperacijas dobumu T2 un FLAIR
att€los tika novérota visos gadijumos dazada apjoma. DTI attelos 40 pacientiem
(55%) tika atrasta mielina Skiedru destrukcija, bet pargjiem 33 pacientiem (45%
gadijumu) Skiedras nebija skartas, neskatoties uz izmainam konvencionalos
strukturalajos MR attelos.

Izanalizgjot traktu anatomisko daltfjumu, més konstat€jam Sadu traktu
bojajumus p&c sanemtas terapijas — 46 pacientiem bija skartas subkortikalas U-
veida Skiedras, 38 capsula interna/corona radiata, 9 fasciculus longitudinalis
inferior, 3 fasciculus uncinatus, 3 corpus callosum, 1 fasciculus fronto-
occipitalis inferior, 1 smadzenu stumbra un smadzeni$u $kiedras.

P&coperacijas Skiedru defekts parsvara diagnosticSts asociativam
Skiedram un projekciju Skiedram. Komisuralas $kiedras tikai divos gadijumos
bija vE€rojams pecoperacijas defekts.

Saja pétijuma grupa 16 pacienti remisijas perioda tika novéroti
dinamika, veicot atkartotus MR izmeklgjumus. 14 gadijumos traktografijas
atradne nebija mainijusies (kontroles izmekl&jumi veikti 3-19 ménesu laika).
Tikai 2 gadijumos dinamika bija progres€jusi baltas vielas destrukcija (5 un 7

ménesu laika).
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2.3. Metabolitu un FA salidzinajums pacientiem ar glialu
jaunveidojumu un pécterapeitiskam izmainam galvas

smadzenes

Izmantojot neparametrisko Vilkoksona testu vai t-testu (atkariba no
datu sadalijuma), tika salidzinatas metabolitu attiecibu un FA vid&jas vertibas
audz€ja un pécterapeitisko izmainu zona, distala normalas signala intensitates
zona pacientiem ar glialu jaunveidojumu un pacientiem remisijas perioda,
kontralaterala normalas signala intensitates zona pacientiem ar glialu
jaunveidojumu un pacientiem remisijas perioda.

Cho/Cr, MI/Cr, LL/Cr vertibas gliala smadzenu audzgja bija statistiski
ticami lielakas un FA vertibas zemakas salidzinajuma ar p&cterapijas bojajuma
zonu. NAA/Cr attiecibas audz€ja un pécterapeitisko izmainu zona statistiski

ticami neatskiras (2.5. tabula).

2.5. tabula

Metabolitu attiecibu un FA mérijumu salidzinajums audzéja un pécterapeitisko
izmainu zona

Metabolitu Audzgjs Patologiskas signala p vertibas (tests)
attiecibas un intensitates zona ap
FA mérijjumi pEcoperacijas gultni
Cho/Cr 2,305(+1,543) 1,355(£0,606) p<0,001
(Vilkoksona tests)
NAA/Cr 1,031(+0,517) 1,153(x0,507) p=0,192
(t-tests)
MI/Cr 0,814(+0,509) 0,607(+0,362) p=0,010
(Vilkoksona tests)
LL/Cr 3,933(£1,547) 2,304(+1,213) p<0,001
(Vilkoksona tests)
FA 0,122(+0,049) 0,185(%0,065) p<0,001
(Vilkoksona tests)

Salidzinot meérijumus distalas normalas signala intensitates zonas,

pacientiem ar glialu jaunveidojumu tika noverotas statistiski ticami zemakas
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NAA/Cr attiecibu vidgjas vertibas un FA vidgjas veértibas un augstakas LL/Cr

attiecibu vidgjas vertibas ka pacientiem remisijas perioda (2.6. tabula).

2.6. tabula

Metabolrtu attiecibu un FA mérijumu salidzinajums distala normalas signala
intensitates zona pacientiem ar glialu jaunveidojumu un pacientiem remisijas

perioda
Metabolitu Distala normala Distala normala p vertibas (tests)
attiecibas un | smadzenu balta viela | smadzenu balta viela
FA mé&rfjumi | pacientiem ar gliomu remisijas perioda
Cho/Cr 1,143(x0,545) 1,193(x0,418) p=0,466
(Vilkoksona tests)
NAA/Cr 1,493(=0,767) 1,890(£0,705) p=0,002
(Vilkoksona tests)
MI/Cr 0,509(+0,302) 0,452(+0,230) p=0,130
(Vilkoksona tests)
LL/Cr 1,834(+0,896) 1,377(x0,556) p=0,001
(Vilkoksona tests)
FA 0,323(£0,091) 0,431(£0,058) p<0,001
(Vilkoksona tests)

Salidzinot mérfjjumus kontralateralas normalas signdla intensitates
zonas, pacientiem ar glidlu jaunveidojumu tika novérotas statistiski ticami
zemakas Cho/Cr attiecibu vidgjas veértibas un augstakas MI/Cr attiecibu vidgjas

vértibas un FA vidgjas veértibas ka pacientiem remisijas perioda (2.7. tabula).

2.7. tabula

Metabolitu attiecibu un FA meérijumu salidzinajums kontralaterala normalas
signala intensitates zona pacientiem ar glialu jaunveidojumu un pacientiem
remisijas perioda

Metabolitu
attiecibas un
FA merfjumi

Kontralaterala normala
smadzenu balta viela
pacientiem ar gliomu

Kontralaterala
normala smadzenu
balta viela remisijas
perioda

p vertibas (tests)

Cho/Cr 0,924(+0,366) 1,061(£0,432) p=0,045
(Vilkoksona tests)
NAA/Cr 2,354(+1,010) 2,272(+0,725) p=0,985

(Vilkoksona tests)
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2.7. tabulas nobeigums

Metabolitu Kontralaterala normala Kontralaterala p vertibas (tests)
attiecibas un smadzenu balta viela normala smadzenu
FA méjumi | pacientiem ar gliomu balta viela remisijas
perioda
MI/Cr 0,482(+0,315) 0,383(%0,235) p=0,027
(Vilkoksona tests)
LL/Cr 1,247(+0,427) 1,217(+0,353) p=0,644
(t-tests)
FA 0,473(£0,068) 0,446(+0,049) p=0,017
(Vilkoksona tests)

2.4. Diagnostisko testu sakritibas analize

2.4.1. MRS un DTI mérijumu atkartojamiba

Lai veiktu diagnostiska testa atkartojamibas analizi DTI un MRS
kvantitativajiem mérfjumiem, 20 glialu audzgju pacientiem tika atkartoti
izméritas Cho/Cr, NAA/Cr, LL/Cr, MI/Cr un FA vértibas audzgja, perifokala
tiskas zona, distala un kontralaterala normalas signala intensitates zona.
Kopuma izdarti 398 atkartotie merijumi.

Veicot atkartojamibas analizi 20 pacientiem, statistiski ticamas
atSkiribas starp atkartotajiem mérijumiem netika noverotas audzgja Cho/Cr
meérfjumos (p=0,180, Vilkoksona tests), NAA/Cr mérijjumos (p=0,081, t-tests),
MI/Cr mérjjumos (p=0,789, t-tests), FA me&rjjumos (p=0,671, t-tests);
perifokalas tuskas zona Cho/Cr mérijumos (p=0,273, Vilkoksona tests), MI/Cr
mérfjumos (p=0,285, Vilkoksona tests), LL/Cr mérijjumos (p=0,347, t-tests),
FA mérfjumos (p=0,755, t-tests); distala normalas signala intensitates zona
NAA/Cr mérijumos (p=0,500, Vilkoksona tests), MI/Cr mérTjumos (p=0,686,
Vilkoksona tests), LL/Cr mérijjumos (p=0,528, t-tests), FA mérijjumos
(p=0,563, t-tests); kontralaterala normalas signala intensitates zona Cho/Cr

merijumos (p=0,577, t-tests), LL/Cr mérijumos (p=0,093, Vilkoksona tests).
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Sesos gadijumos atkartotie meérijjumi statistiski ticami atSkiras, tadgl
tika veikta atkartojamibas indeksa (r) analize. Iegiitie dati apkopoti tabula (2.8.
tabula).

2.8. tabula
MRS un FA meérijumu atkartojamibas analize 20 pacientiem ar glialu galvas
smadzenu jaunveidojumu. Vidéjie kvadratiskie, F, F kritiskas veértibas tika ieguti
no single-factor Analysis of Variance (ANOVA, MS Excel)

Meérijums LL/Cr NAA/Cr | Cho/Cr | NAA/Cr | MI/Cr FA
audzgja | perifokala | distali kontra- | kontra- | kontra-
tiska laterali laterali | laterali
Vidgjais 4,836 0,448 0,193 1,468 0,211 0,019
kvadratiskais
starp grupam
Vidgjais 0,851 0,077 0,031 0,365 0,037 0,007
kvadratiskais

grupas ietvaros
F attieciba* 5,679 5,839 6,253 4,023 5,727 2,779

F kritiska 2,137 2,137 2,137 2,137 2,182 2,137
veértiba
p <0,001 <0,001 <0,001 0,002 <0,001 0,01
Atkartojamibas 0,701 0,707 0,724 0,602 0,702 0,462
indekss r

Atkartojamiba | Augsta Augsta Augsta Vidgja Augsta | Vidgja
* F attieciba - vid€jais kvadratiskais starp grupam/vidgjais kvadratiskais grupas ietvaros

2.4.2. ROI lieluma ietekme uz FA mérijumiem

Lai noteiktu, vai ROI lielums ietekm& FA mérijumu rezultatus, 115
pacientiem tika veikti atkartoti mérjjumi ar 12 pikseJu un 30 pikselu lieliem
ROI 7 dazadas mérijjumu lokalizacijas.

FA vidgjas vertibas audzéja, mérot ar 12 pikselu ROI, bija
0,147(+0,068), ar 30 pikselu ROI bija 0,134(£0,049) (mérjjumu skaits katra
grupa - 50). Starp merjjumiem abas grupas netika iegiita statistiski ticama

atskiriba (p=0,322, Vilkoksona tests).
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FA vidgjas vertibas perifokala taskas zona, mérot ar 12 pikselu ROI
bija 0,177(=0,063), ar 30 pikselu ROI bija 0,179(x0,049) (mérijjumu skaits
katra grupa - 45). Starp meérfjumiem abas grupas netika iegiita statistiski ticama
atskiriba (p=0,803, t-tests).

FA vidgjas vertibas patologiska signala intensitates zona ap
pécoperacijas loZzu, mérot ar 12 pikselu ROI bija 0,177(£0,098), ar 30 pikselu
ROI bija 0,182(£0,066) (mérjjumu skaits katra grupa - 65). Starp mérjjumiem
netika iegita statistiski ticama atskiriba (p=0,133, Vilkoksona tests).

FA vidgjas vertibas distala normalas signala intensitates zona ap
pécoperacijas lozu, mérot ar 12 pikselu ROI bija 0,464(=0,113), ar 30 pikselu
ROI bija 0,432(+£0,051) (m&rfjumu skaits katra grupa - 65). Merijjumi abas
grupas statistiski ticami atSkiras (p=0,018, Vilkoksona tests).

FA vidgjas vertibas distala normalas signala intensitates zona
pacientiem ar glialu jaunveidojumu, mé&rot ar 12 pikselu ROI bija
0,442(£0,096), ar 30 pikselu ROI bija 0,333(+0,099) (mérjjumu skaits katra
grupa - 50). Mérfjumi abas grupas statistiski ticami at$kiras (p<0,001, t-tests).

FA vidgjas vertibas kontralaterala normalas signala intensitates
zona pacientiem remisijas perioda, mérot ar 12 pikselu ROI bija
0,532(%0,077), ar 30 pikselu ROI bija 0,442(+0,047) (m&rjjumu skaits katra
grupa - 65). Mérfjumi abas grupas statistiski ticami atskiras (p<0,001, t-tests).

FA vidgjas vertibas kontralaterala nmormalas signala intensitates
zona pacientiem ar glialu jaunveidojumu, mérot ar 12 pikselu ROI bija
0,524(£0,0643), ar 30 pikselu ROI bija 0,473(+£0,074) (m&rjjumu skaits katra

grupa - 50). Mérfjumi abas grupas statistiski ticami atskiras (p<0,001, t-tests).
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3. SECINAJUMI

MRS un DTI kvantitativie mérjjumi uzrada specifiskas patologiskas
izmainas galvas smadzenu gliomu peritumoralaja zona, neskatoties uz to
normalo signala intensitati strukturalajos MR attglos.

MRS un DTI kombinacija korelacija ar strukturalo MR izmekl&uma
sekvencu vizualiem datiem uzlabo un precizé gliala audzgja vitalo Stnu
zonas un infiltracijas robezas noteiksanu.

Bitiskakie parametri gliala audzgja infiltracijas noteik$ana pa baltas vielas
Skiedru gaitu ir LL/Cr vértibu picaugums un FA samazinajums. Papildus
diagnostiska vertiba ir NAA/Cr attiecibas samazinajumam un Cho/Cr
attiecibas pieaugumam.

LL/Cr raditajs distala normalas signala intensitates zona ir izmantojams ka
staru/kKimijterapijas efektivitates kritérijs, jo tas samazinas pec sanemtas
specifiskas terapijas un gliomas augSanas remisijas perioda.

Izmantojot kombinétu strukturalas MR, DTI traktografijas attélu, krasu
kodéto skiedru orientacijas un FA karSu metodi, ir iesp&jams atskirt
dazadus baltas vielas traktu bojajumu veidus, spriest par gliomas iesp&jamu

malignu transformaciju un novertét izmantotas terapijas efektu.
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4. PRAKTISKAS REKOMENDACIJAS

Merjjumu rezultatiem jabut preciziem, atkartojamiem, lai tos varétu
izmantot salidzinasanai dinamika. M&s uzskatam, ka vairaki prieks$noteikumi ir
jaievéro, lai MRS un DTI izmeklgjumus varétu izmantot kliniska praksg,
nosakot gliala audzgja izplatibu, izvertgjot arstéSanas rezultatus un slimibas
progreséSanu. Pirmkart, veicot MRS izmeklgjumu, jaizveélas noteikts
izmeklgjuma att€la slanis, kur atlikt FOV — taja jabiit ietvertam audzgjam,
perifokalai tiskas zonai, ka arT distalai un kontralateralai normalas signala
intensitates smadzenu vielai. Otrkart, MRS izmeklgjumam izvélétai plaknei
jasaskan ar DTI izveleto plakni, kur veic FA mérjjumus. Treskart, §Ts plaknes
pEc iespEjas janem vera un jaizvélas identiskas, ari salidzinot vairakus MR
izmekl&jumus dinamika péc arstéSanas. Ceturtkart, izvélétajiem ROI gan MRS,
gan DTI mérjjumiem jabut atliktiem identiskas zonas. Piektkart, 1pasa
precizitate un piesardziba jaievero, veicot merjjumus kontralaterala normala
smadzenu puslodé — ieteicams ROI izvelei nemt véra DTI krasu kodétas FA
kartes, kur vizualizg€jami baltas vielas apvidi ar dazadu Skiedru gaitu. Veicot
salidzino$us mérijumus, tos veikt zonas, kur normala baltas vielas zona ir ar
lidzigu FA vertibu, lai ieglitos mérfjumu datus klidaini neinterpretétu ka
patologiskas izmainas Skiedru gaita. Sestkart, veicot DTI traktografijas
rekonstrukcijas, jaievéro preciza metodologija traktu rekonstrukcijai, jalieto
multimodala pieeja — kombingjot strukturalos MR att€lus ar DTI krasu kodétam
FA kartem, Skiedru orientacijas karttm un 3-dimensionalas traktografijas
att€liem. Septitkart, atkartotus mérfjumus javeic vienam pieredzgjuSam

neiroradiologam, lai kltidas nerastos subjektivas interpretacijas del.
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