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lzvleéek

V sklopu radioloSke obravnave bolnikov z mozganskiumorjem je temeljna slikovna preiskava
magnetno resondno slikanje (MR) glave. Na OnkoloSkem Institutu julthljani je ve&ina preiskav pri
bolnikih z mozganskimi tumorji opravljena v fazedenja, torej po predhodnem operativnem posegu in
radioterapiji.
Radioterapija ostaja standardna modaliteta zdrmgeljemozganskih tumorjev. Kljub razvoju
radioterapevstskih tehnik v zadnjih desetletjilpseobsevanju pogosto gtgemo s stranskimidinki. Z
radioloSkega vidika sta posebej zanimiva psevdapsom radiacijska nekroza, ki se jih na kiagh MR
sekvencah ne dadii od recidiva oz. progresa osnovne bolezni. Upardopolnilnih MR tehnik, kot so
difuzijsko slikanje, MR perfuzija ter MR spektrogkja, glede na opravljene Studije bistveno p@ave
specifcnost in senzitivnost.

Klju ¢ne besede:psevdoprogres, radiacijska nekroza, postradiacijeklioencefalopatija, sekundarni
tumor;ji

Abstract

Magnetic resonance imaging (MRI) is the most frediyaised method in evaluating patients with brain
tumors At the Institute of Oncology Ljubljana majority MRIs of patients with brain tumors are carried
out in the follow-up phase after prior surgery aadiotherapy.
Radiotherapy remains the standard treatment fan lbuanors. Despite the development of radiotherapy
techniques in recent decades, side effects ara efteountered after radiation. From a radiologozaht
of view, pseudoprogression and radiation necrosparticularly interesting, because they cannot be
distinguished from relapse or progression on ana@viRI sequences alone. According to studiesofise
complementary MR techniques, such as diffusion ingggMR perfusion and MR spectroscopy,
significantly increases specificity and sensitiyity

Key words: pseudoprogression, radiation necrosis, radiati@udgad leucoencephalopathy, radiation
induced brain tumors

1.Uvod

V sklopu radioloSke obravnave bolnikov z mozganstimorjem je tako za opredelitev novo-odkritih
tumorjev kot za sledenje temeljna slikovna preiskaagnetno reson&mo slikanje (MRI) glave, ki temelji
na klasénih anatomskih sekvencah, dopolnjeno z naprednigj8imikami kot so difuzijsko slikanje (DWI
in DTI), MR spektroskopija, razine tehnike perfuzijskega slikanja in tudi funkciom@RI (fMRI). Na
Onkoloskem Institutu v Ljubljani je ¥ena preiskav pri bolnikih z mozganskimi tumorji agliena v fazi
sledenja, torej po predhodnem operativnem posegadinterapiji.

Radioterapija ostaja standardna modaliteta zdmgaljenoZzganskih tumorjev in Zilnih malformacij v
centralnem Zignem sistemu (CZS). Kljub bistvenemu razvoju in eau radioterapevstkih tehnik v
zadnjih desetletjih so strukture, ki lezijo olbxtarleziji izpostavljene sevanju, kar lahko powérstevilne
stranske &inke.

Patofiziolodko so okvare pri obsevanju CZS poskgmskodbe vaskularnega endotela ali pa okvare
nevroglialnih celi¢ predvsem oligodendrocitov, ki so najbolj radiaggwni. Najverjetneje pa k okvari
tkiv po obsevanju pripomorejo Se drugi patoloskigesi kot so vnetje v CZS in poskodba progenitornih
nevroglialnih celic, kar lahko igra vlogo pri pobhrzapoznelih stranskihcunkih radioterapije, predvsem
kognitivnem upadu Pri kar 50-90% bolnikov, ki prejd ve¢ kot 6 mesecev od obsevanja pride do
kognitivnega upada.
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Glede natas pojava lahko stranskeinke obsevanja razdelimo r@&kutne ki nastanejo nekaj dni do
tednov po obsevaniju in so reverzibilni,zZgoodnje zapoznekdranske &inke, ki nastanejo nekaj tednov do
mesecev po obsevanju in so praviloma prehodne @aavreverzibilni ter npozne zapoznelgranske
ucinke. Pozni stranskidinki se razvijejo od viemesecev do Wdet po obsevanju in so ireverzibilni. (slika
1).

Days Weeks Months Years

Acute Early delayed Late delayed

i = Days to weeks following = 1-4 months following = Few months to years

a RT treatment RT treatment following RT treatment

(] * Reversible = May be reversible = Not reversible

E » Headache, drowsiness * Somnolence = Worsening of neurological

S * Nausea and vomiting » Transient attention and deficits, focal or diffuse

2 » Transitory worsening of cognitive deficits = Progressive cognitive

E‘ neurological deficits = Shart-term memory loss impairment

Slika 1: (povzeto po Clinical Neuroradiology, 2019). Shematicen prikaz razdelitve stranskih ucinkov

2. V klini¢ni praksi se najpogosteje sréujemo s spodaj opisanimi stranskimi @inki radioterapije
CZS

2.1. Psevdoprogres je subakuten zaplet, ki se razvije v prvih 3-6 noés@o obsevanju, najpogosteje ob
kombinaciji radio- in kemoterapije. Na klasi MRI preiskavi so znalno vidni znaki progresa, torej
pove&anje obsega patoloSkega obarvanja in peritumorskdgma bele mozganovine, ki pa se spontano
razreSi oz. izboljSa brez dodatne terapije. Pormmembjavniki povezani z razvojem psevdoprogresa so
MGMT metilacija in IDH-1 mutacija tumorjev ter visa doze. Psevdoprogres je ugoden progéersti
dejavnik.

2.2. Radiacijska nekroza oz. radionekroza je pozen stranskicinek obsevanja, ki se lahko razvije po
latentnem obdobju ¥anesecev do vdet po zakljgenem zdravljenju. Radionekroza se od psevdoprogresa
razlikuje v c¢asu nastanka, patofiziologiji razvoja, histopatkibSznailnosti in tudi kot negativen
prognosténi dejavnik. Dejavniki tveganja so visoka dozaiasma kemoterapija in tudi 1p19q kodelecija
tumorjev. Incidenca radionekroze je ocenjena na23%- Razvije se lahko kjerkoli v obsevalnem polju,
najvetkat v predelu z najvisjo prejeto dozo, pogostoarastudi v periventrikularni beli mozganovini.

Na MR so lezije v sklopu radionekroze lahko muétipgkozi¢as lahko progredirajo, stagnirajo ali pa se
tudi spontano razresSijo. Radionekroza se nadd#ssekvencah robno, heterogeno obarva, solidninazl

na T2 sekvencah nizek signal, centralni del, kis®barva ima na T2 pogosto visok signal. Na SWi so
leziji lahko prisotni depoziti hemosiderina po nakrvavitvah. (slika 2).

14



Slika 2: (povzeto po Clinical Neuroradiology, 2019). Primer radionekroze, potrjen na patoloski preiskavi. A.,B. — T2 sekvenci
aksialno in koronalno, solidni del radiacijske nekroze je heterogen, izointenzivnega signala glede na sivo moZganovino,
vazogeni edem

Na klaséni MR preiskavi se slikovne ztidnosti tako psevdoprogresa kot radiacijske nekpoeérivajo
s progresom ali recidivom tumorja, kar powaambilo tezav pri interpretaciji. Uporaba dopoliiiiMR
tehnik, kot so difuzijsko slikanje, MR perfuzigrtMR spektroskopija, glede na opravljene Studgé/eno
povea specifénost in senzitivnost. Generalno gledano so za peogimorja znalne zviSane oz. patoloSke
vrednosti na perfuzjiskem slikanju (pri DSC tehn&ipoviSan volumen krvi oz. CBV v predelu tumorja,
na DCE tehniki pa sta poviSana parametfa.dn volumen plazme oz. y; znizane vrednosti na ADC
mapi v predelu tumorja na difuzijskem slikanju teoviSana razmerja med holinom/kreatinom in
holinom/N-acetil aspartatom (NAA) in znizano razjpddAA/kreatin na MR spektroskopiji.

2.3. Postradiacijska levkoencefalopatija je pozen stranskicinek radioterapije, ki se pojavi ¥enesecev
po zakljitenem obsevanju in ga spremlja kognitivni upad,kkizs leta napreduje. Incidenca je visoka,
tipicno se poveéuje pri daljSem intervalu sledenja, tri leta po @l@nju celotne glave po &¥@aziskavah
dosega 100%.

Po obsevanju celotne glave je signal bele mozgaeawa T2 in Flair sekvenci simeéinp zviSan v obeh
cerebralnih hemisferah, predvsem periventrikulabnez pomembneg&mka mase. Korpus kalozum, siva
mozganovina in subkortikalna u-vlakna niso prizadet

2.4. Po obsevanju lahko pride tudrteritisa intrakranialnih arterij, ki se v kasnejSi fazi kaze kot
stenozanta/okluzivnaaskulopatija. Najpogosteje so prizadete arterije Willisovegaga na lobanjski bazi,
sploh distalni del obeh ACI in debla obeh ACKnevrizme povzraiene z obsevanjem so pogosteje
sakularnega tipa, lahko lezijo distalneje kot sgda@ree, lahko se pojavijo tudi izven razcepis
intrakranialnih arterij.

2.5.Radioterapija je povezana tudi z razvojeavernoznih malformacij (kavernomov), telangiektazij in

nastankom mikrokrvavitev v mozganih. Kumulativnaidenca kavernomov po radioterapiji je visoka in
se vea skozicas — 10 let po radioterapiji je 3-4 %, po 20 |&tith4%, po 25 letih pa celo do 60%.
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2.6. Radioterapija pov&a tveganje tudi zaazvo] sekundarnih neoplazem oz. tumorjev, najpogosteje
meningiomov, poleg tega tudi gliomov, sarkomowimorjev Zivnih ovojnic.

Manj pogosti stranskidinki radioterapije so atrofija mozganov, SMART giowh, prizadetost hipofize
(atrofija hipofize s hipopituitarizmom) in prizadst mozganskih Zivcev (najpogosteje dpéiga trakta in
opticnih zivcev).

3. Zaklju ¢ek

Za natafino interpretacijo sprememb po radioterapiji CZSp@membno tudi poznavanje obsega
obsevalnega poljatas od radioterapije ter izhodito stanje, v primeru moznosti psevdorogresa ali
radionekroze pa je potrebna multimodalna MR preiaka
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