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Molekularni a bunecné zobrazovani

Molekularni a bunécné zobrazovani — kontrastni latky
Molekularni a bunécné zobrazovani — MR spektroskopie
MR spektroskopie mozku (nejen tumoru)

MR techniky a jejich koregistrace

Nové moznosti



MR skupina, ZRIR IKEM, Praha

https://mrs.ikem.cz
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Molekularni a bunécné zobrazovani

diagnosticka metoda zalozena
na pozorovani bunek a
molekularnich struktur in vivo
pomoci ruznych zobrazovacich modalit
a s pouzitim novych diagnostickych
a terapeutickych markeru a technik
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Molekularni a bunecné zobrazovani

Zakladni postupy

Primé pozorovani molekularnich struktur
Optické metody

MR spektroskopie

Neprimé pozorovani (PET, SPECT, MR, US...)

vyuziti vazby mezi bunéénou strukturou
a markerem (endo- nebo exogenni latkou)

SPECIFICKE KONTRASNI LATKY




Bunécneé transplantace

STEM cell research opens new possibilities for repairing the nervous system
(Rosario C.M. et al. 1997, Lu D et al. 2001, Nakano K. et al. 2001...etc)

Bunééné MR zobrazovani Prelabeling of cells by contrast agents in vitro
before transplantation and in vivo observation
of their fate

For review: Modo M et al. Molecular Imaging 4:143-164, 2005

Metabolicky profil Production of endogenous compounds,
In vivo MR spektroskopii changes in metabolite concentrations
Bollard ME et al. 2005
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Molekularni a bunecné znaceni

RECEPTOR
NOSIC LIGAND ZNACKA
Fe nanocCastice | povrch nanocCastice  Funkéni skupina
Ln komplexy... Komplex... specificka sloucenina...
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Endocytéza: fagocytéza, pinocytéza, endocytoéza zprostredkovana receptory



Zobrazovani mozku

Strukturni — sledovani struktury mozku, tj. kontrastu mezi
ruznymi tkanémi
CT — vypocetni tomografie
MR — magneticka rezonance
US — sonografie

Funkcni — sledovani mozkové Cinnosti — metabolismus
— funkce
fMR, MRS, MR difuze, MR perfuze ...
PET
SPECT




Neuroradiologické zobrazovaci metody

SPECT-CT

jednofotonova
emisni vypocetni

pozitronova emisni tomografie - SPECT

tomografie - PET

pocitaCova tomografie
CT

magneticka rezonance  ultrazvuk - US
MR



Molekularni zobrazovani

Citlivost Nizka Vysoka
Detekéni oblast organy tkaniove struktury buriky molekuly

Radioizotopy

«Gamma kamera — '

*SPECT —— '

PET |

MR

‘MR zobrazovani(MRI) | |

‘MR spektroskopie(MRS) [

*MRI s kontrastnimi latkami |

CT

«CT s kontrastnimi latkami

Optické zobrazovani

*Fluorescence | |

*Bioluminiscence | —




Zobrazovaci techniky - klinické

resolution

PET 10 mm
SPECT 15 mm
OPTICAL 3-5mm
Bioluminiscence

OPTICAL 3-5mm
Bioluminiscence

MRI 1 mm
MRS 1cm
CT 0.5 mm
UuS lcm

A f cost
>0.01 nm $$$$
>40000THz
>0.01 nm $5%
>40000THz
300GHz- $
380THz
360-790nm
700-900nm $$
300GHz-
380THz
60-300 MHz $35%
5-0.4m
60-300 MHz $$$$
5-Im
10-0.01 nm $$
40000THz
20Hz-20kHz $




MR a PET diagnostika tumoru

mm Struktura (T1,T2 obrazy)

fMRI, DWI

MRI

rCBF Regional Cerebral Blood Flow
rCBV Relative Cerebral Blood Volume
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Pozitronova emisni tomografie - PET

1974 - 1. PET pacienta (Michael E. Phelps)
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Fluorodeoxyglukéza (*8FDG) —
2-deoxy-2-[18F]fluor-D-glukosa



Pozitronova emisni tomografie - PET
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Pozitronova emisni tomografie - PET

MRI T1 BEDG FET

Aminokyseliny 18F, 11C:

quququququ

: —> Metabolically inert
FET (18F FIuoroethyI-L-Tyrosine) B g E:L“’

Dopamine synthesis and

j@[m > metabolism pathway
5 OH

>
Ll

FDOPA (6-(18F)-L-DOPA)

FDOPA
Exchange with
HN_COH intracellular R, COH ; :

i ; ; Protein synthesis and

M ET (m et h . O n . n 11C \5 amino acid pool 1 > other metabolic fates
I I ) \"CH, \“CH,
MET MET
extracellular || cytoplasm
space

Akash Sharma, J. McConathy: DOI:10.1016/j.cpet.2013.02.001



Magneticka rezonance — MR

1945 — objev nuklearni magnetické rezonance
1971-1975 — prvni zobrazovaci experimenty

Vytvoreni mapy intenzity signalu metabolitll (zejména vody) za pouziti gradientll magn. pole
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Od roku 2010 — klinické testy hybridniho
PET-MR

- ekonomika provozu ?
- Vyznam pro pacienty a vyzkum ?




Ml — koncentrace KL (probe)

OH

- o MV 181,14
HO S potrebne mnozstvi pro ,zviditelneni® u
OH Cloveka =~ 10-20 ng

18F - fluorodeoxyglukoza

2 MV 604.72
> N\ < )
[_.z Gas'-::jjj D6za 0,1-0,2 mmol/kg
"\ x“\ X {f Na 70 kg ¢lovéka ~ 10g
HO s o

GADOVIST




MR molekularni zobrazovani

Primé pozorovani
* MR zobrazovani
MR spektroskopie ——>

Neprimé pozorovani

o Kontrastni latky >

 Specifické kontrastni latky

Nizka citlivost

Zvyseni citlivosti
specificity

IKE



Konstrukce kontrastnich latek

(nespecifické, specifické, bunécné)

Ve
\] a.d rO (nanocastice Fe, molekuly s Ln...)

(zdroj zmén magnetického pole)

______
P T~

povrch

(kontrola zakladnich biochemickych parametr)

ligandy L

(kontrola pfipojeni k buiikam) 7

SPECIFICKA KONTRASTNI LATKA
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Transport KL v tele

Vazba na makromolekuly - angiografie s KL

Specificka KL




CLIO-NRP-V7 + FITC + 129

Bunécné KL - “chytré KL

= MR+Optické+lsotopove

CLIO
SPIO

Avidin

protein

»

FITC (fluorescein ITC)

Biotin
Vitamin B7

< opy

+ e

125)

NPR-V7
antigen

Moore A et al. Diabetes 53:1459-1466, 2004.

T bunéecny receptor

TRC

CD8+ T lymfocyty

IKE



Infiltrace oznaCenych 8.3-CD8* bunék
do pankreatickych ostruvku

CLIO-NRP-V7-labeled
8.3-CD8+ T-cells

120 nm

Moore A et al. Diabetes 53:1459-1466, 2004.



Osud markeru




Kontrastni latky (KL)

(nespecifické, bunééné, molekularni)

Injekce kontrastni latky do t€la zméni relaxacni Casy molekul vody.
Vysledek je zména kontrastu v MR obraze.

o Struktura kontrastnich latek
— Paramagneticke KL
— Superparamagneticke KL

MR bunécné KL

IKE



Molekularni zobrazovani

Kontrastni latky

Relaxivita (R1, R2) = 1/T1, 1/T2ﬁ




T1 vazeny obraz

Yo (1-exp(-TR/T1))
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T1 vazeny obraz

Yo (1-exp(-TR/T1))

Y=

0.0

+ kontrastni latka

T1
GM 1322 ms
WM 838 ms

Tumor 500 ms
YWM/YGM

YTu/ YGM

1,2
1,7

500 1000 1500 2000
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T2 vazeny obraz
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T2 vazeny obraz

+ kontrastni latka
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Relaxivita (R) - je vlastnost kontrastnich latek ménit
relaxaci vody v zavislosti na jejich
koncentraci

R, [s?] =T, [s] = /T +[Cy]*r,

R, [s?] =T,[s?] = L/T% + [Cy]* I,

r - molarni relaxivita [st mol*]
C, - koncentrace kontrastni latky




Magnetické materialy
pro konstrukci KL

Relativni magneticka susceptibilita 1y,

 Diamagneticke -1
« Paramagnetické +10
e Superparamagnetické +5000
 Ferromagneticke +25000

IKE



Paramagneticky ion - %4Gd

Orbitaly
K 1s

L 2S 2
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Relaxivita kontrastnich latek

R=R1+R2=1/T1+1/T2 [mM1s1]
R2>R1
R1 R2
Gds* chelaty ~ 4 ~ 6
Ln3t, Fes*  omo | > 10 > 10
Fe nanocastice ~ 20 ~100

IKE



Pozitivni kontrastni latky
chelaty Gd(3+)

Makrocyklické - neiontove

O

o
,"_'\g
Y:Gda .,
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§ \__,.f \/!\/‘:‘H
':l :

4 ~oH
Gd-ET-DD;h"'.
Gadovis™

(Schering)

Gadovist R1=5,3 s'imM-1

Linearni - iontové

0 @
o
Gd-BOPTA

MultiHance™
(Bracco)

MultiHance R1=6,7 stmM-1




Pozitivni kontrastni latky
bimodalni KL

Bimodalni kontrastni latka: R2 22 s'immol-!

Betacyklodextrinovy kr.uh

/ Gd komplexy

IKE



1988 Magnevist GADTPA
(gadopentetate dimeglumine)

T1 Relaxivity
(L/mmol-s)

Brand Name

Magnevist®
MultiHance®
Omniscan™
Dotarem®
ProHance®
Gadavist®
Eovist®

Vueway™

2022 - Vueway (Elucirem Gadopiclenol)

T2 Relaxivity
(L/mmol-s)




Studie efektu Gd KL kolem roku 2000
nefrogenni systémova fibroza

Vyskytuje se asi u 3,5% pacientu s renalnim onemocnénim, ktefi
dostali pri vySetreni Gd kontrastni latku

Doporuceni Evropské lekové agentury (EMA/625317/2017)
0 omezeni pouzivani Gd kontrastnich latek s linearni
chelatovou vazbou

1
Hledani novych kontrastnich latek T2 (Fe ...)

Moznost MR zobrazovani jader 19F, 31P, 23Na...

Rozvoj teranostiky




Superparamagnetické kontrastni latky
negativni KL

Material s velkou magnetickou susceptibilitou

=) |\Vistni nehomogenity magnetického pole
(,homogeneity spoilers")

mm) Defazovani protonu v blizkost
magnetickeho jadra

mm) silny T2 efekt



Superparamagnetické nanocastice Fe,O,




Dynabeads M-280 (2.8um)

Castice bez obalu

’Acc v Spot Magn
300KV 20 1000x

AccV SpotMagn Det WD ——— 2m
3.00kv 20 BO0Ox SE 100

f Spt Magn,
00KV 20 10004 #6E

Castice obalené protilaitkou [EEE TRk

ismail H. Boyaci, Department of Food Engineering, Hacettepe University, Ankara, 06532 TURKEY



Konstrukce povrchu nanocastic

electrostaticka vazbha

5 makromolekuly
albumin, poly-lysin, dendrimery, PEG...
@ N antibodies, antigens...
@ I Malé molekuly,
g & lipidy, leky

Kovalentni vazba



Nanocastice pro bunecné zobrazovani

e MPIO
e Mikro-superparamagnetické oxidy Fe ~ 1000 nm
Lumiren, Gastroscan, Gastromark, Dynabeads

e SPIO
e superparamagnetické oxidy Fe (Endorem, Resovist) 60 120
~ — nm

e USPIO
e ultrasmall SPIO
Sinerem, Combidex, Clariscan, MION ~ 20 — 40 nm

IKE



Priprava a pouziti bunecnych KL

;yHome made* technologie

bunky P

IKF



MR zobrazeni bunécného transportu
pri 47T

transplantovane¢ bunky

den: -1

IKF



Dualni °F/?1P teranosticka latka
vV experimentu

. MR method
X-nuclei Overlapp  pwicos MR spectra

f,= 188 MHz

15F MRI CSI ‘ lsofluorane |\
Hhedhins anaesthesia
M=64x64, 1024p

TA=45min,

SNR=7,5 ‘ [ Probe
4cm loop coil

fy= 81 MHz

“1p MRI CSI :
TR=200ms, Metabolites

M=64x64, 2043p l IJ
TA=60min, ] Probe i |
SNR=5,1 '
4cm rectang. coil ' ‘l

90 min after inj. 150 min after inj. 80 min after inj.

15 min after inj.
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31P MR kontrastni latka na principu chemického posunu

v experimentu (Kracikova; Ziolkowskéa 2022 et al.)

SIP MRI

[polymer]-P=S>+H,0,
[polymer]-P=0]

pTMPC poly[O-(2-(methacryloyloxy)ethyl)
O-(2- (trimethylamoniumyl)ethyl)
phosphorothioate]




Theranostics (Teranostika)

(therapeutics and diagnostics)

Kombinace diagnostickych a Ié€ebnych postupu
pro jednotliva onemocneni (a pacienty)

y

Nanocastice pro molekularni a bunécné zobrazovani

Metalllc Protein Dendrimer Micelles Polymeric LIP0SOMe Lipid based NPs

+

= P
% Chemotherapeutic drugs

m Nucleic acids

e?g Peptides/proteins
s

\ﬁ(/ Antibodies



Theranostics (Teranostika)

(therapeutics and diagnostics)

Nanocastice pro molekularni a bunécné zobrazovani
v IKEM

bunky s terapeutickym efektem
beta bunky - transplantace Langerhansovych ostruvku

F. Saudek et al. Transplantation 2010;90:1602—-1606

castice pro termalni ablaci - tumory

Ferromagnetické ¢astice pro diagnostiku i pro kontrolované
znic¢eni bunék tumord ohifevem magnetickym polem

La,;-,Sr,MnO; perovskit

E. Pollert et al. IEEE TRANSACTIONS ON MAGNETICS, VOL. 49, NO. 1, JANUARY 2013




Teranostika = terapie + diagnostika

Potkan s tumorem aplikace nanocC3 indukCni ohfev mg. polem  zniCeni tumorovych bunék

nelééeny tumor Iééeny tumor

Zobrazeni pomoci Zobrazeni pomoci Kontrolovany ohfev Histologické ovéreni
MRI pfed aplikaci MRI po aplikaci tumoru magnetickym apoptdézy (bunécné smrti)
kontrastni latky kontrastni latky polem v tumoru



MR molekularni zobrazovani

MR spektroskopie ——> - velmi nizka citlivost

- skute¢ne molekuly



MR spektroskopie tumoru

1. MR spektra — zakladni slouceniny,
MR spektra tumort v mozku

2. VWyuziti MRS pro planovani stereotaktickych
biopsil:
pooperacni, postradiacni posSkozeni vs. recidiva

3. Kombinace MR spektroskopickych dat

s vysledky MR difuzometrie a T2 relaxometrie
zpresnéni povahy, rozsahu a okraje patologie




MR obraz vs. *H MR spektrum

MRS umoziuje neinvazivné zjiStovat biochemickeé slozeni tkané

42 4,0 38 3.6 3.4 32 30 2.8 26 24 22 2.0 1,8 1.8 1.4 1.2 1.0 0.8 08 04 0.2 0.0

Zavislost na prostoru VOI Zavislost na frekvenci

M



'H MR spektrum

Intenzita signalu Chemicky posun
- pocet jader v rezonanci - typ chemické struktury

\. J “A_

%2 4.0 8 X6 3.4 32 30 2.8 2.6 2.4 2.2 2.0 & 1.6 .9 1.2 1.0 0.8 0.E 0.9 0.2 0.0

N-Acetylaspartat: HO,C-CH,-CH-[(NH)-COCH,]-CO,H



Metabolity v in vivo H MR spektru

N-acetylaspartylglutamate glycerophosphocholine phosphocreatine GABA scyllo-inositol
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Co muzeme meérit v mozku?

vodu (~ 70 %) 40 M

makromolekuly s vysokou hmotnosti
fosfolipidy, tuky, RNA, DNA...

metabolity (mol. hmotnost 1000) 0.030 M

neurotransmitery 0.001 M
acetylcholin, norepinephrin, dopamin,
serotonin...




Prvni {H MR spektra mozku
a) lidsky mozek b) mozek psa

Cho/Cr/PCr ~— NAA

-CH,-

Bottomley PA et al. Proc Natl Acad Sci USA 2151,82(1985)




Metabolity v in vivo H MR spektru
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N-acetylaspartat NAA

marker poSkozeni neuronu

Nejvyssi intenzita ve spektru, standard

0
HO._ _CH
OH
O Hﬂ\fﬂ
CH,

N_acetylaspartét 42 40 38 38 3.4 3.2 30 2.8 26 24 ﬂ 816 1.4 1.2 1.0 0.8 0.30. ll}rn‘!] 0.0



N-acetylaspartat NAA

marker poSkozeni neuronu

Nejvyssi intenzita ve spektru, standard

0
HO._ _CH
OH
O Hﬂ\fﬂ
CH,

N_acetylaspartét g 26 e 2 1.6 1.4 1.2 1.0 08 u.so.lg.ﬁ 00



Kreatin + Fosfokreatin — Cr/PCr

energeticky metabolismus
CHy O
et
Y OH
NH-
kreatin/fosfokreatin St s "2 5




Kreatin + Fosfokreatin — Cr/PCr
energeticky metabolismus

?Hs o
HN M\/U\
Y OH
NH,,

kreatin/fosfokreatin

8 26 24 22 20 1.8 1.6 1.4 1.2 1.0 0.8 0.6 04 0.2 0.0
Dpm



Cholinové slouceniny - Cho

prekurzory membranove syntézy

H,C
L OH

.--"'N 'A""H._.p-""'

HsC l‘cHﬁ

cholinové slouceniny

4.2 40 38 38 3. “‘ !




Inositol- Ins
osmolit...regulace Ca?*

6 OH PH4

Ho7 T+ ~on
HO > OH

1 3




Techniky MR spektroskopie

Single Voxel Spektroskopie Spektroskopicke zobrazovani
SVS CSl
= vySetrovani z 1 objemu = matice spekter 2D x 3D

‘NAA 3T, TE=30ms
Cr
Cr Cho Glx |
Ins GABA _ 1
MM, Lip |
MM




,Slngle voxel* Spektroskopie (SVS)

= Méfeni signalu metabolitl z jednoho voxelu

gyl » Signél ziskame pouze z oblasti
yANive B dané prusecikem tri vrstev
s | 47| < Pravouhly tvar voxelu (cca 2 ml)
=45 * Dobry pomeér signal/sum
o (v:as mereni: 3 - 6 minut

polohu a tvar voxelu nastavujeme pfed méfenim pomoci MR obrazu

I



MR spektroskopické zobrazovani
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0.14
0.12

MR spektroskopické zobrazovani
Chemical Shift Imaging (CSI)

290 IS = e e Signal ziskame z vice voxela

ve vybrané vrstve najednou
* Pravouhly tvar voxelu (cca 1.5 ml)
* Horsi pomer signal/Sum
» 2D: cca 350 spekter : 7 minut

+ 3 minuty referen¢ni spektrum signalu vody

| i e 3D: cca 1500 spekter: 15 minut
%_ . + 15 minut referen¢ni spektrum signalu vody
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» software pro zpracovani
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Metabolicky obraz
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Vznik metabolického obrazu

NAA

— metabolicky obraz interpolovan na rozliSeni MR obrazu




Vznik metabolického obrazu




Vyuziti MRI a MRS v neuroonkologii

Patologie - strukturalni zmeny (MRI, difuze, relaxometrie)
- metabolické zmeny (spektroskopie)

standardni MRI CSI| mapa cholinovych sloucenin




PubMed: 1994-2021.

MR imaging brain tumors: 37 000 publikaci
MR spectroscopy brain tumors: 3000 publikaci

Dezortova M et al.: MR spektroskopie pfi sledovani nadorovych
onemocnéni mozku. Kvalitativni interpretace 1H MR spekter. Cesk Slov
Neurol N (1994) 57/90(4):162—-168

Wagnerova D et al.: The correlation between 1H MRS choline
concentrations and MR diffusion trace values in human brain tumors.
Magn Reson Mater Phy (2009) 22:19-31

Wagnerova D et al.: Vyuziti kombinace metod magnetické rezonance pro
diagnostiku tumoru. Cesk Slov Neurol N (2011) 74/107(1)

Wagnerova D et al.: Quantitative MR imaging and spectroscopy of brain
tumours: a step forward? Eur Radiol (2012) 22:2307-2318

Pajuelo D et al.: Optimal MR spectroscopy cut-off parameters in differential
diagnosis between glioma recurrence and radionecrosis: a prospective study.
Neuroradiology (2022) v recenznim fizeni




MRS rozdily mezi typy tumoru — SVS

3T, PRESS, TE = 30 ms

WMn

MNAA
202

MM
081.3 |
Lip [

Ala Lac 09

148 133 |
. v
WW o
T 1 A
> = 5 35
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DFA ll: difuzni fibrilarni astrocytom stupen I, ML Ill: maligni lymfom stupen Ill,
GBM 1V: glioblastoma multiforma stupen 1V, WMn: normalni kontrolni BH



tologie — CSI
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tologie — CSI
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MR spektroskopie tumoru

2. Wyuziti MRS pro planovani stereotaktickych
biopsil:
pooperacni, postradiacni posSkozeni vs. recidiva
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Kazuistika 1 - indikace pacienta k re-resekci

Predoperaéni MRI 01/07 Pooperacni MRI 07/07

Kontrolni MRI 08/10

10-08-13

Kontrolni MRI 10/09

Oligoastrocytom G Il, zena 45 let



Koreg IStrace - indikace pacienta k re-resekci

Kontrolni MRI 08/10

Recidiva oligoastrocytomu G Il, Zena 45 let



Porovnani stereotaktické biopsie a MRS
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Oligoastrocytom G IlI, zena 45 let

MRS:

spiSe postoperacni

zmeény

recidivu tumoru vSak nelze

vyloucit, dale sledovat

histologie:
WM bez tumoru

MRS:
recidiva tumoru

histologie:
recidiva LGG
fibrilarni astrocytom Il

bez mikrovaskularnich
proliferaci

bez nekréz
proliferacni aktivita 5%



Rekurence tumoru vs radionekrb6za

od r. 2005 - standardni onkologicky protokol - radikalni chirurgicka resekce
tumoru + radiacni terapie (RT; 60 Gy v 30 davkach) + konkomitantni
chemoterapie temozolomidem (TMZz; 75 mg/m2 béhem 42 dni) @ pokracovani
podavani TMZ v Sesti cyklech (150 -200 mg/m2)

— trojnasobna incidence radionekrdzy (oproti protokolu pouze s fokalni RT)
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Rekurence tumoru vs radionekrb6za

od r. 2005 - standardni onkologicky protokol - radikalni chirurgicka resekce
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Rekurence tumoru vs radionekrb6za

Pacientka * 1967,
4/2010 resekce AA I,
nasledna RT,

10/2010 susp. recidiva
MRS — negativni

kontrolni MRI 10/2010

Row: 1?E| Column: hQE Partition: QE
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Diferencialni diagnostika tumoru?

Jen stripek do mozaiky

120 pacientd s histologicky ovéfenou diagnézou/dlouhodobé REC - recurrence
radiologicke sledovani + 60 zdravych kontrol NEW - new diagnosed lesion
SVS + CSlI RAD - radionecrosis

09 CONTRA - contralateral region in

, L Ll patients
T HEALTHY - healthy controls
* HGG - high grade tumor
07 - LGG - low grade tumor
upgr - upgrading
0.k — T CE - contrast enhancement
NCE - no contrast enhancement
Q 0.3 - #+# % | RChT - radiochemotherapy
E T @ - without treatment
On4 -
* p<0.01
0.3 L
** p<0.005
02 REC NEW NEW CONTRA pal=A\NEz)01 ik 0<0.001
HGG HGG LGG
0.1 CE CE NCE
RChT %] %]
0




Rekurence tumoru vs radionekrb6za

Rekurence tumoru
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Rekurence tumoru vs radionekrb6za

Rekurence tumoru

cho Cho/Cr=0.62
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Rekurence tumoru vs. radionekrb6za

Diferencialni diagnostika

M1: Cho/Cr vuci kontrolam
M3: Cho/Cr (v lézi) vuci nCho/nCr (kontralateralné)

37 nové se syticich Iézi po RChT pro HGG

TE =135 ms TE =30 ms
REC+rREC % REC+rREC %
Senzitivita Specificita Senzitivita Specificita
M2 941 50 6.7 _ 643
M3 933 50 > X 35D




Rekurence tumoru vs. radionekrb6za

Diferencialni diagnostika

M4: Cho/nCho + Lac/nLac + (Cho/Cr)/(nCho/nCir)
M5: Cho/nCho + Cho/nCr vs cut-offs (Rock?)
M6: Cho/nCho + Cho/NAA

37 noveé se syticich lézi po RChT pro HGG

TE =135 ms TE =30 ms
REC+rREC % REC+rREC %
Senzitivita Specificita Senzitivita Specificita

M1 94.1 20 82.4 20
M2 94.1 50 66.7 64.3
M3 93.3 50 78.6 35.7
M4 93.3 78.6 78.6 57.1
M5 100 42.9 78.6 64.3
M6 93.3 64.3 78.6 50.0




Rekurence tumoru vs. radionekrb6za

Diferencialni diagnostika

37 noveé se syticich lézi po RChT pro HGG

M4: Cho/nCho + Lac/nLac + (Cho/Cr)/(nCho/nCir)
M5: Cho/nCho + Cho/nCr vs cut-offs (Rock?)
M6: Cho/nCho + Cho/NAA

TE =135 ms TE =30 ms
REC+rREC % REC+rREC %
Senzitivita Specificita Senzitivita Specificita

M1 94.1 20 82.4 20
M2 94.1 50 66.7 64.3
M3 93.3_ 50 78.6 35.7
M4 (933 786 ) 78.6 57.1
M5 100 — —79 78.6 64.3
M6 93.3 64.3 78.6 50.0

Cho/nCho + Lac/nLac




Rekurence tumoru vs. radionekrb6za

Diferencialni diagnostika

Porovnani mezi hemisférami

® rREC
¢ IREC
= REC
+ REC
4 REC
s REC
A REC
o REC
= RAD
+ RAD
4 RAD
& RAD
o RAD
A RAD
< RAD
= RAD

Senzitivita 93% ipsi vs. kontralateralné
Specificita 79%
90 s LB
2
Rekurence tumoru * -
- Cho/nCho > +15% 30 . ;
Cr i
% NAA/Cr $
Radia¢ni nekroza : * i
- Cho/nCho <15%//§}//'r;f °
/ . = Cho/Cr
Reqresivni rekurence tumoru w0l a

- Cho/nCho < 15%




MR spektroskopie tumoru

3. Kombinace MR spektroskopickych dat

s vysledky MR difuzometrie a T2 relaxometrie
zpresnéni povahy, rozsahu a okraje patologie




Pro¢ kombinace metod?

zpresnit rozsah a okraje patologie mozku vyuzitim kombinace dat
ruznych MR modalit, tj. klasického MR zobrazovani, MR difuzniho a
MR spektroskopického zobrazovani a MR relaxometrie

2 pristupy: kvalitativni
kvantitativni

Patologie - strukturalni zmény (MR, difdzometrie, relaxometrie)
- metabolické zmeny (MR spektroskopie, PET, SPECT)

klasické MRI difdzni mapy relaxacni mapy metabolické mapy




Nezbytny software
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Vysledky
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MRS artefakty jsou a
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MRS artefakty jsou a
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Vyuziti tH MR spektroskopie

a Protonova MR spektroskopie je metoda, pomoci niz Ize
neinvazivne zjistit biochemicke slozeni tkane

O MR spektroskopicke zobrazovani lze vyuzit pfi planovani
resekci Ci biopsii, biopsie samotne vsak zatim spolehlive
nahradit nedokaze

O MRI, MRS, PET, PET-MR, SPECT jsou zakladni metody
pro vysetrovani typu, povahy a rozsahu lézi mozku. Kazda
metoda prispiva k finalni diagnéze jako stripek do mozaiky

3 Probihajici RChT méni metabolismus tkané. Kontrolni MRS
je nutno provest s odstupem po skonCeni RChT

O Polo/automaticka kombinace metod pomoci software muze
pomoci pfispét k diferenciani diagnostice 1ézi mozku




Dekuji za pozornost

Dékujeme kolegiim za poskytnuti materiala:

M. Dezortova, D. Jirék, F. Jira, A. Skoch, V. Herynek, P. Jendelova, J. Tintéra, I. Ibrahim, D. Vedlich, D. Kautznerova,
A. Malucelli, A. Zolal, M. Sames, M. Syracek, D. UrgosSik, J. Vymazal, P. KrSek, P. Marusic,
M. Krssak, I. Tkac, B. Glickel, U. Klose

IKEM Praha; Nemocnice Na Homolce; MN Usti nad Labem;
MR Center of Excellence, Medical University Vienna; KE University Tuebingen



	Snímek číslo 1
	Snímek číslo 2
	Molekulární a buněčné zobrazování
	Molekulární a buněčné zobrazování
	Buněčné transplantace
	Snímek číslo 6
	Zobrazování mozku
	Neuroradiologické zobrazovací metody
	Molekulární zobrazování
	Zobrazovací techniky - klinické
	Snímek číslo 11
	Snímek číslo 12
	Snímek číslo 13
	Snímek číslo 14
	Magnetická rezonance – MR
	Snímek číslo 16
	MI – koncentrace KL (probe)
	MR molekulární zobrazování
	Konstrukce kontrastních látek (nespecifické, specifické, buněčné)
	Transport KL v těle  
	Snímek číslo 21
	Snímek číslo 22
	Snímek číslo 23
	Kontrastní látky (KL)�(nespecifické, buněčné, molekulární)
	Molekulární zobrazování   �Kontrastní látky
	Snímek číslo 26
	Snímek číslo 27
	Snímek číslo 28
	Snímek číslo 29
	Snímek číslo 30
	Magnetické materiály�pro konstrukci KL
	Snímek číslo 32
	Relaxivita kontrastních látek
	Pozitivní kontrastní látky �cheláty Gd(3+)
	Pozitivní kontrastní látky �bimodální KL   
	Snímek číslo 36
	��Studie efektů Gd KL kolem roku 2000 �nefrogenní systémová fibróza ��Vyskytuje se asi u 3,5% pacientů s renálním onemocněním, kteří dostali při vyšetření Gd kontrastní látku�
	Superparamagnetické kontrastní látky negativní KL
	Superparamagnetické nanočástice Fe3O4
	Dynabeads M-280 (2.8m)
	Snímek číslo 41
	Nanočástice pro buněčné zobrazování
	Příprava a použití buněčných KL
	MR zobrazení buněčného transportu �při  4.7 T
	Snímek číslo 45
	 
	Theranostics (Teranostika)�(therapeutics and diagnostics)
	Theranostics (Teranostika)�(therapeutics and diagnostics)
	Snímek číslo 49
	MR molekulární zobrazování
	Snímek číslo 51
	MR obraz vs. 1H MR spektrum
	1H MR spektrum
	Metabolity v in vivo 1H MR spektru
	Co můžeme měřit v mozku?
	První 1H MR spektra mozku� a) lidský mozek         b) mozek psa
	Metabolity v in vivo 1H MR spektru
	Snímek číslo 58
	Snímek číslo 59
	Snímek číslo 60
	Snímek číslo 61
	Snímek číslo 62
	Snímek číslo 63
	Snímek číslo 64
	Snímek číslo 65
	Snímek číslo 66
	Snímek číslo 67
	Snímek číslo 68
	Snímek číslo 69
	Snímek číslo 70
	Snímek číslo 71
	Snímek číslo 72
	Snímek číslo 73
	Snímek číslo 74
	Snímek číslo 75
	Snímek číslo 76
	Snímek číslo 77
	Snímek číslo 78
	Snímek číslo 79
	Snímek číslo 80
	Snímek číslo 81
	Snímek číslo 82
	Snímek číslo 83
	Snímek číslo 84
	Snímek číslo 85
	Snímek číslo 86
	Snímek číslo 87
	Snímek číslo 88
	Snímek číslo 89
	Snímek číslo 90
	Snímek číslo 91
	Snímek číslo 92
	Snímek číslo 93
	Snímek číslo 94
	Snímek číslo 95
	Snímek číslo 96
	Snímek číslo 97
	Snímek číslo 98
	Snímek číslo 99
	Snímek číslo 100
	Nezbytný software
	Snímek číslo 102
	Snímek číslo 103
	Snímek číslo 104
	Využití 1H MR spektroskopie
	Snímek číslo 106

