Multimodal bildbehandling
| epilepsikirurgisk utredning

| Lakartidningen publicerades 199%ion eller kirurgisk bortkoppling av det-|
en artikelserie om epilepsi dar det inta omrade ar mojlig.
gick artiklar bl a om epilepsiutredning Det finns for nérvarande ingen me
och kirurgisk behandling av terapiresitod som ensam kan ge den informatig
stent epilepsi [1]. Denna artikel syftasom kravs foér att kunna bedéma om €
till att redovisa de senaste tva arens utirurgiskt ingrepp kan genomféras. FO
veckling av metoder for lokalisation avatt fa tillracklig sékerhet kombineras
den epileptogena zonen och metodestéllet flera oberoende undersdkning
nas tillampningar i den preoperativa utmetoder som ger information betraffan
redningen av patienter med terapiresde lokalisationen och utbredningen a
stent epilepsi. den epileptogena zonen [2]. Om resuy
taten frdn dessa undersokningar sa
Lokalisation av anfallsstart stammigt indikerar ett omrade dér rig
avgorande for behandling kerna med ett ingrepp ar acceptabg
For de patienter som kommer undesma for patienten kan man ga vida
overvagande for kirurgisk behandlingned operation.
ar en noggrann utredning med lokalisa- MR och EEG ar av avgdrande bety
tion av anfallsstarten avgdrande. Flerdelse i utredningen, och om MR oc
oberoende understkningsmetoder f@&EG-monitorering med skalpelektro
detta star till buds. Av dessa ger de flesler visar samstammiga resultat behoy,
ta morfologisk eller funktionell infor- i manga fall inga ytterligare lokalise-
mation som kan relateras till en tredirande undersotkningar géras. Om MH
mensionell bild av patientens hjarnaundersokningen &r normal eller om fyn
De kan darmed jamforas med varandm@en fran MR och anfallsmonitorering
och visualiseras tillsammans. Med dewisar diskordanta resultat maste man
bildbehandlings- och datorteknik sonvidare med andra funktionella under
nu ar allméant tillgédnglig 6ppnar sigstkningsmetoder, i forsta hand iktg
mojligheter till nya forfinade diagnos-SPECT-undersdkning och eventuel
tiska metoder. Syftet med denna uteEG-monitorering med intrakraniella
veckling ar att minska andelen patientezlektroder (Figur 1).
som behdver utredas med invasiva me- For att utvardera lateralisering a
toder sdsom intrakraniell EEG-registresprak- och minnesfunktioner utfors e
ring. s k Wada-test. Vid denna undersoknin
injiceras en barbiturat i arteria caroti
Multidisciplindr utredning interna medan patienten genomgar ta
kravs infor epilepsikirurgi och minnestest.
Nar en patient med intraktabel epi- Hos patienter med intrakraniellg
lepsi aktualiseras for stéllningstagandelektroder kan funktionell stimulering
till epilepsikirurgisk behandling, startasutforas fére operation for att gora e

en multidisciplinar utredning som inbe-funktionell kartlaggning av det omradé

Sammanfattat

Vid kirurgisk behandling av te-
rapiresistent epilepsi ar god
lokalisation av den epileptoge-
na zonen av avgorande bety-
delse for resultatet. | utred-
ningen anvands flera obero-
ende lokaliserande undersok-
ningsmetoder.

Subtraktion av interiktal och
iktal ~SPECT-undersokning
ger en bild av blodflodesfor-
andringen under ett epileptiskt
anfall och dkar det lokaliseran-
de vardet av metoden.

Matematisk analys av EEG-
aktivitet mojliggér en rekon-
struktion av kéallan for den epi-
leptiska aktiviteten i en modell
baserad pa patientens MR-
bild.

Laget av intrakraniella EEG-
elektroder kan registreras
med datortomografi for att ge
béttre lokaliserande informa-
tion.

Med datorteknik kan resulta-
ten frdn de olika undersok-
ningsmetoderna laggas sam-
man i en tredimensionell ana-
tomisk bild av patientens hjar-
na bestdende av hogupplo-
sande MR-bilder.

griper specialister i neurologi, barnneuinom vilket man funnit anfallsstart i
rologi, neurofysiologi,

neurokirurgi, EEG. En stimulering i form av ett elekt-piresistent epilepsi. Med hjalp av ett

neuropsykologi och neuroradiologiriskt impulstag ges samtidigt som patiprogram av olika MR-sekvenser med
Utredningen syftar till att identifiera enten laser en text. Impulserna blockeslika viktningar, med och utan kontrast
den epileptogena zonen, dvs det omréar lasforstaelse eller tal inom sprakarekan man hitta tumorer, lokala atrofier,
de inom vilket de epileptiska anfallenor och framkallar motorisk aktivitet el-anlaggningsrubbningar,  migrations-
startar. Om detta omrade kan lokalisder sensoriska fornimmelser inom senstérningar och andra lesioner som &r
ras maste man ta stallning till om reseksorimotorisk hjarnbark. korrelerade med forbattring efter kirur-
Kortikografi (ECoG) anvéands for attgisk behandling.
undersoka epileptisk aktivitet under pad- Med hégupplésande MR-sekvenser
gaende operation. for tredimensionell bildbehandling
skaffar man sig dessutom den morfolo-
Tredimensionell giska basen for koregistrering med
rekonstruktion funktionella tredimensionella under-
MR &r en av de viktigaste undersokstkningar, som pa sa satt kan tolkas i sin
ningsmetoderna vid utredning av teraanatomiska omgivning. Med FDG-PET
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Neuropsykologisk bedémning

Neurologisk bedémning

v

MR med
Hippocampusvolumetri

Med EEG méater man den elektriska
aktiviteten i elektroder placerade pa
skalpen. Metoden ger inte en tredimen
sionell bild av nagon fysiologisk para
meter men med hjélp av matematiska
berédkningar kan man skapa en modell
av den elektriska aktivitet som har-ge

nererat den pa skalpen uppmatta -akti

Icke-invasiv Ja Nej Icke-invasiv viteten.
EEG/videomonitorering EEG/videomonitorering P& detta satt kan aven EEG-aktivitet,
v bade i form av interiktal epileptiform
Konvergens? Nej teriktal SPECT aktivitet och anfallsaktivitet lokaliseras
' i patientens MR-bild och jamféras med
v patientens anatomi och andra lokalise
Ja EEG med rande metoder
killrekonstruktion
v Kor egistrering

en bildbehandlingsteknik

For att kunna jamféra flera bilder av
v olika modaliteter krévs att man oriente
rar bilderna pa ett sddant satt att motsva
rande bildelement i bada undersokning

Iktal SPECT med
subtraktionsanalys

Invasiv
EEG/videomonitorering

v arna avbildar samma anatomiska omra
Funktionell de. . . .
stimulering Tekniken, som kallas koregistrering,

innebar i korthet att man skalar ut en yta
som gar att definiera i bada bilder
na, tex kortexytan och pa sa satt-av
gransar en volym,lssegmentering (Fi
gur 2). Darefter flyttas och vrids den

Nej

Operationsbeslut

Wada-test . .
ada-tes Figur 2. Segmentering av

i tredimensionella volymer. Ett

troskelvarde anges som motsvarar
hjarnbarkens yttre begrénsning i varje
snitt (vit rand). P& detta satt kan man
skala ut en volym motsvarande hjarnan
ur patientens MR-bild (A) och SPECT-
bild (B).

Operation med
kortikografi

Figur 1. Utredningsgéng vid
epilepsikirurgiutredning i Lund.

(fluorodeoxyglukos-positronemissions-
tomografi) kan man pavisa lokal hypo
metabolism, vilket har visats ge envar
defull  lokaliserande information, |
framst vid temporallobsepilepsi [3].
SPECT (single photon emission com
puted tomography) ger en bild av detre
lativa blodflédet i hjarnan narmaste-mi
nuten efter injektion av ett radioaktivt
sparamne, *°"Tc-HMPAO (Ceretec,
Nycomed Amersham).

Denna metod har fatt en viktig plats A
i epilepsikirugiutredningen p& grund
av att isotopen kan injiceras under an
fall och ger da en bild av en fokal hyper
perfusion i engagerade regioner [4p-
topen fixeras i hjarnan, och bilden kan
registreras i lugnt skede efter anfalét
interiktal SPECT ses ibland en hypo
perfusion i motsvarande omrade, me
SPECT har inte lika hég sensitivitgm
PET vid interiktala undersokning&ren
interiktala SPECTndersdkningen ar
dock nédvandig for en korrekt tolkning
av den iktala undersokningen. For att f&
en bild av hur flodesfordelningen and-
ras vid anfall subtraheras den interikta
la bilden fran den iktala [5, 6].
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Figur 3. Koregistrering av MR och
SPECT. SPECT-bilden vrids och flyttas ) . . . . N
tills den sammanfaller med motsvarande  morfologiska bilden av patientens hjarfordelning som uppmatts pa skalpen.

omrade i MR-bilden. Genom éverlagring g kan avlasa flodesokningen vid etbessa modeller ger Isningar som inte
av bilderna kan den anatomiska

lokalisationen av funktionella anfall i form av en Overlagrad fijska direkt gar att verfora pa verkliga for
férandringar direkt avlasas. lebild (Figur 5A). hallanden i patientens hjarna, men de
ger en grovt lokaliserande information.
Kallr ekonstruktion gors Mer moderna metoder anvander sig
ena volymen i férhallande till den and- med realistisk huvudmodell av en modell som baseras pa patientens
ra tills skillnaden mellan volymerna En vélkdnd metod for lokalisation avMR-bild. Aven denna anvander tre skal
minimerats. kallan till uppmatt EEG-aktivitet ar i

Efter koregistrering kan matemadis polanalys med en sfarisk huvudmode  _ Allrek i listiek
operationer som medelvardesbildniig som bestar av tre koncentriska skalme |9 & <SIrekotsiiion med ieasns
ler subtraktion utféras. Om bildamaly  olika impedans, motsvarande hakallF patientens MR-bild. Tre skal med olika
seras statistiskt kan varje bildelemertien och likvor [7]. Man raknar ut var i  impedans definieras (A) och
ges ett varde som anger den statistisk&iren en kalla i form av en dipol skabe ~ €lektrodernas position pa skalpen anges
avvikelsen frn ett normalvardek sta  finna sig for att generera den potential E)Be)ra[k)ﬁgsrz';?n”Zti;“oelﬁgjeﬁ'gr“zg";ﬂekra”
tistisk mapping. Bilderna kan ocksa {ag utbredda kallor (D).
gas ihop och visualiseras tillsammans
medolika fargskalort ex kan en funktio
nell undersdkningsmetod fusioneras
med enMR-bild for att visa den exakta
anatomiga lokalisationen av en forand-
ring (Figur 3).

Kor egistrerade SPECThilder

beskriver flédestkningen

Genom att subtrahera den interikta
la bilden fran den iktala far man en bild
som endast beskriver flodesokning-
en vid anfall. De tva SPECHilderna
koregistreras med varandra. Dérefte
normeras bilderna sa att matvéardendf.y
motsvarar varandra storleksmassigt
och slutligen utférs en subtraktion. En
statistisk analys av resultatet gors ge
nom att varje bildelement jamfors med
den statistiska variansen i den minst pa
verkade hemisfaren, och en gréns fo
statistiskt signifikant flodestkning be
réaknas.

| samband med iktala SPEQifider
sOkningar gors ocksd en MR-reg-
istrering med hdg upplésning, med en
teknik som lampar sig for tredimen-
sionell rekonstruktion. | MR-bilden
segmenteras kortexytan ut, och SPEC
bilderna koregistreras &ven med MR-
bilden. Resultatet blir att man i den

c
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Figur 5. A.
Subtraktions-SPECT
visande den fokala
flodesfoérandringen
under anfall hos en
patient med partiell
komplex epilepsi.
Differensbilden ar
Overlagrad pa
patientens MR-bild.
B. Subtraktions-
SPECT (bla volym)
koregistrerad med
MR och intrakraniella
elektrodpositioner
frdn DT (svarta
punkter). Platsen for
elektroderna dar
anfallet startar
sammanfaller med
hogflodesomrédet i
subtraktions-SPECT.
Notera ocksé en
anfallsrelaterad
flodesodkning i
kontralaterala
lillhjarnshemisfaren,
sannolikt beroende
pa spridning av
anfallsaktiviteten via
kortikospinala
banor.C. EEG-
registrering av
anfallsstart. Start av
iktal EEG-bild i olika
elektroder ar angiven
med fargkod.

intrakraniella  elektroderna

5B, C).

(Figur

Nya funktionella metoder

under utvardering

Ovanndmnda understkningar -an
vands idag i klinisk rutin vid epilepsi
kirurgiutredningar i Lund. Andra nyare
funktionella metoder &r fortfarande-un
der utvardering.

Till dessa hér MRS (magnetic reso
nance spectroscopy) och fMRI (func
tional magnetic resonance imaging).
MRS utnyttjar det faktum att atomkar
nor i olika kemiska &mnen har olika re
sonansfrekvens och darfor ger signal
inom olika frekvensband.

Undersokningen kan pavisa forand
ringar i férdelningen mellan olika &m
nen inom en region *i hjarnan [9]. Med
fMRI kan man detektera den diskreta
forandring i blodflode som uppstar vid
aktivering av ett kortikalt omradeel
niken bygger pa att en lokalt 6kad
mangd oxyhemoglobin ger signalfédan
ringar i bilden och anvands framfor allt
for kartlaggning av funktionella regio
ner i samband med olika typer av akti
vering. Man har visat att en matbar sa
dan aktivering aven uppkommer i sam
band med epileptiska urladdningeit-
ket kan anvandas i lokaliserande syfte
[10].

Tekniken kréver

val utvecklad organisation

Multimodal bildbehandling i epilep
sikirurgisk utredning forutsatter en val
utvecklad oganisation, da MR,
SPECTPET och EEG oftast utfors pa
helt olika stallen och av olika kliniker
Resultatet av undersokningarna maste
overforas fran de olika enheterna till
en och samma datdbetta sker i Lund
via sjukhusnatverket. MR-data Over
fors enligt bildéverforingsprotokollet
DICOM (digital imaging and commu
nications in medicine).

Datorn som anvénds for bildbe
handling bér vara en val utbyggd

med olika impedans, men dessa genger in subduralalsstrip- eller gridelek UNIX- eller Linux-arbetsstation, da
reras utifrAin MR-bilden och stammetroder och registrerar interiktal och iktakde flesta medicinska bildbehandlings
morfologiskt 6verens med verkliga for epileptiform aktivitet inom de utvaldaprogram finns tillgangliga for denna
hallanden hos patienten [8]. De verkliregionerna. plattform, och berdkningarna kraver
ga elektrodpositionerna overfors till | denna fas av utredningen kan ovastor minneskapacitet och hég proces
modellen, och med olika algoritmer-bebeskrivna metoder vara av betydelsgorhastighet.
stéams kallan for den uppmaétta aktivitefor att vagleda inplaceringen av elektro  For  koregistrering och bildana-
ten, som sedan kan anges direkt i MRierna sa att de hamnar 6ver de omradbss anvander vi programpaketet Ana-
bilden. Kallan kan modelleras pa olikadar man missténker att anfallen generéyze AYW (Biomedical Imaging Re-
satt, antingen som en vektor svarandas. source, Mayo Foundation), for data
mot en punktformig dipol med styrka Nar epileptiform aktivitet registre Overforing och konvertering anvands
och riktning eller som en utbredd kallaats intrakraniellt behéver man veta vaMEDXx (Sensor systems) och for dipol
svarande mot ett stérre omrade (Figyd hjarnan varje elektrod ar placeradekonstruktion med realistiska huvud
4). Denna lokalisering kan goras med-spmodeller anvands Curry (Philips Elec
ral-DT som koregistreras med MR-bil tronics N V).

Forbattrar tolkning den. *

av intrakraniellt EEG Kannedom om elektrodpositionerna Epilepsiforskningen vid neurofy-

| vissa fall gérs EEG-monitoreringi forhallande till patientens anatomi {or siologiska kliniken stods av MFR (an
med inopererade elektrodévan lag battrar tolkningen av EEG-fyndet i deslag 84) och drsten och Elsa Seger »
953
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FALLBESKRIVNINGAR

Patient 1

En flicka fodd 1990 debuterade subtraktions-SPECT koregistreradcytom grad Il-Ill. Anfallen fortsatte
efter ett skalltrauma 1993 med fran med MR kunde anfallsstarten regi med franvaroepisoder pa 10 sekum
varoepisoder och ett halvar senarestreras fran de elektroder som lag exder — 1 minut en till tvd ganger dagli
kramper da hon strackte ut hoger armakt dver omradet med den hogsta ik gen, ofta med urinavgang. Farmakd
och blev okontaktbarAnfallsfre-  tala flodesdkningen. Anfallet spredslogisk behandling hade ingerfeit.
kvensen oOkade, och antiepileptikainitialt utmed temporallobens 6vre 1998 gjordes utredning med for
hade ingen étkt. Epilepsikirugisk  del, motsvarande den iktala blodfld nyad MR-undersdkning och subtrak]
utredning paboérjades hosten 1997.destkningens utbredning. Detta kun tions-SPECTMan sdg da en distinkt
EEG visade interiktala spikar och-an de dokumenteras med hjalp av erblodflédestékning i mediala tempo
fallsaktivitet i vanster hemisfar utan spiral-DT som koregistrerades medralloben omedelbart angransande t
nagon saker fokalitet. lktal SPECT de 6vriga undersokningarna sa atden kontrastuppladdande tumore
visade ett hogflodesomrade inom elektrodpositionerna kunde visuali som syntes i MR-bilden (Figur 6A,

S =

vanstra temporal- och parietalregio seras i samma bild (Figur 5B).

B). Kéllrekonstruktion visar en kélla

nen. Subtraktion visade ett mera di
stinkt hogflodesomrade i vanstra-pa
rietalregionen som strackte sig framii
gyrus temporalis superior
Patienten monitorerades

med anfall 1994. Anfallen bérjade vanstersidig temporallobsresektio
forst med franvaroepisoder och senareoch anfallen upphérde. Senare fic
med subdurala elektroder dver fissu huvudvridning och férandrat tal. patienten recidiv med en annan ty
ra Sylvii som inte fangade anfalls MR, utférd 1994, visade en extraaxi av anfall, dock av betydligt lindriga
starten. Nar en andra uppséttningell tumér bakom chiasma intill véns re karaktar
elektroder lades in med ledning av ter uncusregion. Biopsi visade astro

i basala delen av vanster temporalldb
(Figur 6C).

Patienten opererades med partie

Patient 2
En kvinna fédd 1979 debuterade

o A~

Figur 6. Samstammig lokalisation
med MR, subtraktions-SPECT och
dipolanalys.

A. Kontrastuppladdande tumor
medialt om vénster temporallob.

B. Subtraktions-SPECT
koregistrerad med MR visar
flédesokning i angrénsande
hjarnbark.

C. Dipolrekonstruktion ger en lésning
basalt inom véanster temporallob (gul
vektor).

falks stiftelse. Forfattaren ar mottaga-
re av Glaxo Wllcomes Epilepsisti- ;
pendium.
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Summary

Multimodal imaging in pre-surgical
evaluation of epilepsy patients

Jan Anders Ahnlide
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In the pre-surgical evaluation of epilepsy

patients, different functional investigations can
be combined and co-registered to computerised

955



