Rozprawa doktorska oparta o cykl publikaciji.

Obrazowanie tensora dyfuzji (diffusion tensor imaging, DTI) to nowoczesna technika
rezonansu magnetycznego (MR) oparta na detekcji fizjologicznych, mikroskopijnych ruchéw
dyfuzyjnych czasteczek wody w przestrzeni zewngtrzkomorkowej tkanek, tzw. ruchow
Browna. Dwa gléwne parametry ocenianic w badanu DTI to wielkos¢ dyfuzji wody
w objetosci tkanki, wyrazona w postaci rzeczywistego wspOlczynnika dyfuzji (apparent
diffusion coefficient, ADC) oraz stopien ukierunkowania ruchu czasteczek wody czyli tzw.
frakcjonowana anizotropia (fractional anisotropy, FA). Ze wzgledu na uporzadkowang
budowe tkanka nerwowa osrodkowego ukladu nerwowego (OUN), charakteryzuje si¢ wysoka
wartoscia wspOlczynnika FA oraz doskonale nadaje si¢ do oceny zaburzen dyfuzji metoda
DTI.

Obrazowanie rezonansu magnetycznego jest radiologiczng metoda z wyboru dla oceny
patologi OUN, w tym dwoch poddanych badanii w niniejszej rozprawie doktorskiej
jednostek  chorobowych:  zwyrodnieniowej  mielopatii  szyjnej  (cervical  spondylotic
myelopathy, CSM) oraz stwardnienia rozsianego (multiple sclerosis, MS). Jednocze$nie
klasyczne obrazy MR cechuje umiarkowana czwos¢ w wykrywaniu uszkodzenia tkanki
nerwowej OUN, za czym przemawiaja wyniki badan histopatologicznych oraz czgste
rozbiezno$ci pomigdzy wynikami badan obrazowych a statusem klinicznym pacjentow.
Sekwencja tensora dyfuzji, dostarczajagca informacje¢ pochodzaca niemal z poziomu
komorkowego, jest potencjalnie metoda pozwalajaca na wykrycie zaburzen niewidocznych
w klasycznych obrazach MR.

Celem pracy doktorskiej byla ocena przydatnosci techniki tensora dyfuzji w diagnostyce
wybranych chordéb zwyrodnieniowych i demielinizacyjnych OUN, a dokladnie:

1. W diagnostyce nieprawidlowosci w szyjnym odcinku rdzenia krggowego w przebiegu
choroby zwyrodnieniowej krggostupa o roznym stopniu zaawansowania;
2. W diagnostyce uszkodzenia prawidlowo wygladajacej (w klasycznym badaniu MR) istoty

bialej] mézgowia u pacjentdw ze stwardnieniem rozsianym.

Cel ten zrealizowano poprzez przeprowadzenic dwoch projektow badawczych, z ktorych
kazdy stanowit podstawe dla artykulu wspoltworzacego cykl [1,3].
W ramach pierwszego projektu badawczego ocenie poddano konwencjonalne obrazy MR

oraz skany DTI szyjnego odcinka kregostupa 132 pacjentow w réznym stadium choroby



zwyrodnieniowej oraz 25 oséb grupy kontrolnej. Kryteriami wlaczenia do grupy pacjentow
byly kliniczne i radiologiczne objawy choroby zwyrodnieniowej kregosilupa szyjnego.

W drugim projekcie badawczym, ocenie poddano konwencjonalne obrazy MR oraz skany
DTI mézgowia 36 pacjentow z MS oraz 16 oséb grupy kontrolnej. Do grupy badanej zostali
wlaczeni pacjenci pozostajacy pod opieka Klinki Neurologii Uniwersytetu Medycznego
we Wroclawiu, spehiajagcy nastepujgce kryteria: 1) klinicznie pewne MS  wedhg
zmodyfikowanych kryteriow McDonalda z 2010r, 2) rzutowo-remisyjna posta¢ choroby,
3) fagodna niepelnosprawnos¢ wg skali EDSS (Expanded Disability Status Scale < 3.5).

Uczestnikow obu badan przebadano aparatem MR o natgzeniu pola magnetycznego 1.5T.
Sekwencja DTI zostala dolgczona do standardowych protokotow badan MR wykonywanych u
pacjentow z chorobg zwyrodnieniowa kregostupa szyjnego 1 stwardnieniem rozsianym.
Pomiaru wartosci wspofczynnkow FA 1 ADC dokonano metoda manualng, poprzez
umieszczenie obszarow zainteresowania (region of interest, ROI)
na wygenerowanych w dedykowanym oprogramowaniu stacji roboczej mapach FA i ADC,
odpowiednio rdzenia kregowego 1 mézgowia. U pacjentow z MS wartosci wspotczynnikow
zmierzono W obrebie prawidlowo wygladajacej istoty bialej mozgowia, w wybranych drogach
kojarzeniowych, spoidlowych 1 projekcyjnych.

Wyniki obu projektow badawczych potwierdzaja duza czulo$§¢ metody DTI
w wykrywaniu zmian w obrebie prawidlowo wygladajacej w klasycznych obrazach MR
tkanki nerwowej OUN. W przypadku choroby zwyrodnieniowej kregostupa szyjnego,
sekwencja DTI wykazala zaburzenia dyfuzji w obrgbie rdzenia krggowego juz na bardzo
wczesnym etapie zwezenia kanati kregowego, pomimo braku widocznego ucisku oraz braku
podwyzszonego sygnalu rdzenia w obrazach T2-zaleznych. Istotne statystycznie roznice
w wartosci parametrow FA 1 ADC wystapily juz pomigdzy grupa kontrolng a grupa badana
reprezentujgcg najmniejszy stopnien zaawansowania zmian zwyrodnieniowych, w  ktorej
widoczny byt  jedynie  ucisk  worka  oponowego ze  zwgzeniem  przestrzeni
podpajeczynowkowej (p<0.001).

W badanu dotyczacym stwardnienia rozsianego, metoda DTI wykazala istotne
statystycznie obnizenie wartosci wspoOlczynnika FA w obrebie prawidlowo wygladajace;j
istoty bialej mézgowia pacjentow w 6 z 14 badanych lokalizacji, a dokladnie : obustronnie
w peczkach podhuznych dolnych i czolowo-potylicznych dolnych (p<0.001) oraz w lewym
konarze $rodkowym mozdzku i prawym peczku podhuznym gérmym (p<0.05). Znaczacy
statystycznie wzrost ADC w grupie pacjentow w poréwnaniu do grupy kontrolnej



zaobserwowano w odnodze tylnej prawej torebki wewngtrznej i prawym peczku podhuznym
gornym (p<0.002).

Ostatnig publikacja w cyklu jest praca pogladowa, przedstawiajagca obecng role
metody DTI w diagnostyce miclopati szyjnej, bedacej najpowazniejszym powiklaniem
choroby zwyrodnieniowej kregostupa szyjnego [2]. W artykule zaprezentowano podstawy
obrazowania DTl w obszarze rdzenia kregowego, dokonano przegladu technik akwizycji oraz
roznych metod przetwarzania danych uzyskanych z badania DTI, a takze omdéwiono aktualne
wyniki badan dotyczace przydatnosci techniki tensora dyfuzji w diagnostyce zmian w rdzeniu
kregowym w przebiegu choroby zwyrodnieniowej kregostupa.

Obrazowanie tensora dyfuzji wydaje si¢ obiecujgcg technikg neurobrazowania, ktora
moglaby dostarcza¢ komplementarnej do klasycznych obrazow MR, ilosciowej informacji
0 stanie tkanki nerwowej rdzenia kregowego i mozgowia, i tym samym byé pomocna przy

podejmowaniu decyzji dotyczacych leczenia pacjentdw ze schorzeniami OUN.
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