Het complementaire karakter van MEG- en EEG-bronloka-
lisatie kan ook gebruikt worden door simultane MEG-EEG
metingen te doen; met een EEG-cap op in de MEG. De
simultaan gemeten data kan gebruikt worden voor een
gecombineerde bronlokalisatie. Hoewel deze exercitie
nog niet wordt ondersteund door standaard software-
pakketten, kan het wel informatie opleveren die niet uit
één van de technieken alleen kan worden verkregen
(Aydin et al., 2014).

Conclusie

Het is duidelijk dat EEG en MEG ieder voor- en nadelen
hebben in het prechirurgische traject. In tabel 1 is een over-
zicht gegeven van de voor- en nadelen van beide. MEG is
doorgaans iets specifieker en te gebruiken bij patiénten die
al een hersenoperatie hebben gehad. EEG is makkelijker
en goedkoper uit te voeren en heeft een goede sensitiviteit.
De resultaten van bronlokalisatie komen op lobair niveau
vaak goed overeen met de verwachte epileptogene zone.
De spatiéle resolutie van de bronlokalisatie is echter niet
dusdanig goed dat deze gebruikt kan worden voor het
bepalen van de resectiegrenzen. Daarvoor is in complexe
casussen vaak nog intracranieel onderzoek nodig.
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7T Metabole MRI bij Glioom-

gcassocieerde & focale Epilepsie

- GliMEpi

De relatief lage sensitiviteit en specificiteit van conventionele MRI zorgt voor suboptimale beeldvorming van het

epileptogene gebied. 7T metabole MRI kan hier verandering in brengen door middel van een hogere magnetische

veldsterkte en de mogelijkheid tot het afbeelden van specifieke moleculen/metabolieten die behoren tot het metabole

fenotype van de oorzaak van de epilepsie.
Bij 20 tot 30% van de patiénten met focale epilepsie kan
er geen zichtbaar focus worden gevonden met conventio-

nele MRI, waardoor deze patiénten een lagere slagings-
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kans hebben na een eventuele operatie (Nguyen et al.,
2013). Ook in het geval van glioom-geassocieerde epilep-
sie, wat voorkomt bij 80% van de laaggradige gliomen
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(van Breemen et al., 2007), kan conventionele MRI tekort
schieten in het afbeelden van het epileptogene weefsel:
intra-operatieve elektrocorticografie heeft laten zien dat
een corticaal gebied met epileptische activiteit vaak
tumorweefsel bevat dat eerder niet werd waargenomen
met conventionele MRI (voorlopige resultaten).

De relatief lage sensitiviteit en specificiteit van conventio-
nele MRI voor deze (en ook verschillende andere neurolo-
gische ziekten) vloeien voort uit het feit dat conventionele
MRI beperkt is tot het afbeelden van magnetische eigen-
schappen van protonen in water. Hoewel bewegingen en
concentraties van watermoleculen ons veel kunnen zeg-
gen over de aanwezigheid van pathologie, zijn deze echter
beperkt in het specificeren van de soort pathologie, waar-
door differentiatie wordt bemoeilijkt. MRI kan echter ook
worden gebruikt om protonen in andere moleculen dan
water in beeld te brengen, zoals voedingsstoffen en eiwit-
ten en zelfs andere kernen dan protonen. Dit staat bekend
als metabole MRI.
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Metabole MRI

Metabole MRI-technieken, zoals MR-spectroscopie (MRS)
en Chemical Exchange Saturation Transfer (CEST), stellen ons
in staat ons te richten op moleculen die specifiek betrok-
ken zijn bij een bepaalde ziekte. Elke ziekte — en elk sub-
type daarvan — heeft een specifiek metabool fenotype dat
een directe vertaling is van het genotype van de ziekte;
met andere woorden, de unieke identificatiecode. Hoewel
het genotype van een ziekte niet gemakKkelijk kan worden
gevisualiseerd, behalve met DNA- of RNA-sequencing, kan
het overeenkomstige metabole fenotype — gedefinieerd
door veranderde concentraties van moleculen/metabolie-
ten — dat wel. Deze metabolieten zijn het resultaat van
veranderde moleculaire pathways en kunnen in beeld wor-
den gebracht met metabole MRI.

Een voorbeeld hiervan is glutamaat: deze neurotransmit-
ter blijkt te zijn gerelateerd aan mitochondriaal letsel dat
epileptische aanvallen veroorzaakt. Met behulp van gluta-
maat CEST (GluCEST; figuur 1), zijn lokaal verhoogde

0.15

0.1

0.05

Figuur 1 Voorbeeld van een 7T GIuCEST beeld bij een gezonde vrijwilliger. Er is sprake van weefsel afhankelijk contrast (ongepubliceerde,

voorlopige gegevens uit het UMC Utrecht).
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concentraties glutamaat gevonden bij patiénten zonder
zichtbaar anatomisch epileptogeen focus op conventione-
le MRI (Davis et al., 2015). Een ander voorbeeld van een
molecuul/metaboliet dat interessant is voor het in beeld
brengen van epilepsie is ijzer. IJzer kan worden afgebeeld
(figuur 2) met een techniek die Quantitative Susceptibilty
Mapping (QSM) heet (Zhang et al., 2014), en is met histo-
pathologie gevonden bij mesiotemporale sclerose en foca-
le corticale dysplasie (Langkammer et al., 2012; Zimmer
etal., 2019).

De gevoeligheid van metabole MRI

Een van de nadelen van het afbeelden van andere molecu-
len/metabolieten dan water (of andere kernen dan proto-
nen) met behulp van MR], is dat deze moleculen/metabo-
lieten veel minder overvloedig aanwezig zijn in het men-
selijk lichaam dan watermoleculen, waardoor een zeer
hoge gevoeligheid van de gebruikte beeldvorming nodig
is. Gevoeligheid die in dit opzicht niet alleen afthankelijk
is van de signaal-ruisverhouding van de gebruikte MRI-
techniek (te vergelijken met een hoge pixelwaarde van een
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camera), maar ook van de spectrale spreiding (grofweg
vergelijkbaar met het kleurenspectrum van een camera),
welke beide toenemen bij een hogere magnetische veld-
sterkte. De meeste gepubliceerde onderzoeken met meta-
bole MRI zijn daarom uitgevoerd met magnetische veld-
sterkten van minimaal 3 Tesla (T); het gebruik van 7T zal
deze gevoeligheid verder verhogen (Henning et al., 2018).

Hoewel 7T metabole MRI al moleculen/metabolieten laat
zien die bij lagere veldsterkten niet gemakkelijk van
elkaar te onderscheiden zijn, blijft het de vraag of het de
klinische besluitvorming kan helpen. Met andere woor-
den, het is de vraag of de moleculen/metabolieten speci-
fiek zijn voor en gebruikt kunnen worden om bepaalde
pathologie te diagnosticeren. Dit vereist histopathologi-
sche validatie (gouden standaard) van de toegepaste MRI-
technieken met behulp van weefsel verkregen tijdens de
operatie.

Tot slot
In de 7T Metabole MRI bij Glioom-geassocieerde & focale

-01

Figuur 2 Voorbeeld van 7T Quantitative Susceptibilty Mapping in een gezonde vrijwilliger. [Jzer is in de afbeelding wit (ongepubliceerde,

voorlopige gegevens uit het UMC Utrecht).
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Glioma-associated
epilepsy

7T (metabolic) MRI

Study objective
Characterize glioma and epileptogenic
tissue with 7T (metabolic) MRI and validate

with histopathology

s.mjacobs@umcutrecht.nl

7T MEtabolic MRI in Glioma & Epilepsy (GliMEpi) <=

7T (metabolic) MRI

Inclusion criteria

* 2 16 years old

+ glioma-associated epilepsy or
focal epilepsy with relevant lesion
on conventional MRI/PET

» scheduled for surgery

Surgery Histopathology

Figuur 3 Overzicht GliMEpi studie: (1) patiénten krijgen een 7T metabole MRI scan zo dicht mogelijk op hun geplande operatie; (2) ten

tijde van de operatie wordt zo goed mogelijk gemarkeerd waar weefsel wordt weggehaald en (3) naast klinische histopathologie wordt

aanvullende ex vivo beeldvorming gedaan op restweefsel.

Epilepsie (GliMEpi) studie worden met behulp van 7T
metabole MRI meerdere moleculen/metabolieten in beeld
gebracht, die vervolgens worden gevalideerd met histopa-
thologie. In figuur 3 is een overzicht gegeven van de
studie. Het doel is om de gevonden moleculen/metabo-
lieten te gebruiken in de klinische diagnostiek: als met
behulp van een 7T metabool MRI-onderzoek in beeld

kan worden gebracht waar het epileptogene weefsel zich
precies bevindt, kan de chirurgische behandeling worden
geoptimaliseerd.
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Lees het actuele overzicht van congressen over epilepsie.

Kijk voor meer informatie op www.epilepsieliga.nl
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