Neuroradiologiska kliniken & MR Centrum
Docent OLOF FLODMARK, Verksamhetschef

2004-11-28

Ang: Radiologiska tekniker for att pavisa upphavd cirkulation i hjarnan.

Syftet med att anvanda en radiologisk metod for att pavisa upphavd cirkulation i
hjarnan ar att sedvanliga kliniska metoder av en eller annan anledning ej kan
anvandas. Genom att med radiologisk metod pavisa upphéavd cirkulation i hjarnan
under en tid av minst 30 minuter anses det att detta maste forutsétta ett totalt
bortfall av hjarnfunktionerna. Patofysiologiskt ar det primara ett omfattande
hjarnédem orsakat av hjarnskadan. Odemet i sin tur orsakar s& hogt intrakraniellt
tryck (ICP) att den intrakraniella perfusionen upphor da ICP 6verstiger det
arteriella perfusionstrycket. En totalt upphavd cirkulation i hjarnan maste leda till
en total hjarninfarkt och darmed bortfall av alla jarnfunktioner. Salunda skulle en
radiologisk undersékningsmetod som med sékerhet kan pavisa en total
hjarninfarkt kunna ge samma resultat som den som med sékerhet kan pavisa
upphavd cirkulation under minst 30 minuter. Pa grund av den speciella situation
som rader hos det lilla barnet dar skallen dannu pa grund av 6ppna suturer kan 6ka i
volym och darmed kompensera for ett 6kande ICP, ar diagnostiken av total
hjarninfarkt sarskilt svar.

Diagnostiken av upphavd cirkulation i hjarnan och hjarndod har blivit foremal for
allmant hallna artiklar under senare &r * °. De radiologiska undersékningsmetoder
som kan komma ifraga ar:
« konventionell angiografi med kontrastinjektion med hjélp av kateter i arcus
aortae.
. scintigrafi med radioisotopen technetium och avsokning 6ver hjarnan
. datortomografi kompletterad med angiografisk avbildning efter intravendos
kontrastinjektion
. magnetkameraundersékning kompletterad med angiografiska sekvenser
med eller utan foregaende kontrastinjektion samt diffusionsviktade
bildsekvenser
« ultraljudsundersdkning med transkraniell doppler.

Konventionell angiografi

Konventionell angiografi utfors genom att en tunn plastslang, kateter, placeras
med sin spets strax ovan hjartat i den stora kroppspulsadern (aorta ascendence).
Med tryck sprutas kontrastmedel in i kroppspulsadern som genom blodflodet fran
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hjartat fors till samtliga halskérl som forsorjer hjarnan. Samtidigt tas en serie
rontgenbilder 6ver halsen och huvudet. Denna procedur upprepas efter 30
minuter. Pa dessa bilder kan man da se att kontrastmedlet kommer upp i samtliga
halsens karl och ser hur kontrastmedlet foljer blodstrommen perifert och forutsatt
att undersokningen ar gjord pa ratt satt, kan kontrastmedel ses i de blodkarl som
forsorjer halsen, ansiktet och skalpen. Vid upphavd cirkulation i hjarnan kan man
vidare pa bilderna se att kontrastmedlet ej passerar in i skallkaviteten utan stannar
senast vid den plats dar hjarnans karl passerar genom den harda hjarnhinnan,
duran. Att kontrastmedlet ej passerar in i skallkaviteten betyder att det inte finns
nagon blodcirkulation in i skallen och darmed ej heller in i hjarnan. Om fyndet &r
entydigt vid tva pa varandra féljande men i tid separerade
kontrastmedelsinjektioner anses hjarnans cirkulation upphavd aven under tiden
mellan dessa tva bildtagningstillfallen °.

Fran borjan gjordes konventionell angiografi med bildtagning pa bladfilm i
filmvaxlare. Den tekniska utvecklingen under sent 1980-tal gjorde att bladfilmen
ersattes av bildforstarkare och digital registrering av bilden fran bildforstarkaren.
Denna tekniska utveckling 6kade kénsligheten for sma variationer i bildens
kontrast och farhagor uttrycktes att detta skulle gora det svarare att tolka bilderna
da kansligheten skulle vara sa hog att aven mycket sma och for diagnostiken
betydelselosa mangder kontrast skulle kunna pavisas. Dessa farhagor visade sig
emellertid éverdrivna och digital bildregistrering &r idag standard vid
konventionell angiografi.

Infor tolkningen av resultatet anges sarskilt i SOSFS 1996:5 att “kontrastfyllnad
av externakarlen fordras for att sékerstélla att injektionstekniken ar korrekt, och
att den upphéavda hjarncirkulationen ej beror pa en allméan cirkulationskollaps”.
Denna passus ar viktig da den innebar en inbyggd kvalitetskontroll vid
undersokningen som betyder att det gar att géra en omedelbar uppskattning om
undersokningen kvalitet, finns kontrast i externakarlen sa ar undersokningen
ocksa bedémbar avseende den intrakraniella cirkulationen *.

Nackdelen med konventionell angiografi som metod for att pavisa upphévd
cirkulation i hjarnan ar att metoden, som forr fanns pa varje centrallasarett, idag
blivit mindre allmént forekommande och finns uppsatt enbart vid regionsjukhus.
Vana och kunskap om hur angiografiska undersdkningar skall tolkas blir darmed
mindre spridd. Vid en korrekt utférd undersokning torde inte tolkningen medfora
nagra sarskilda svarigheter men problem kan uppsta till exempel vid undersokning
av sma barn dar det intrakraniella trycket kan, pa grund av éppna suturer, vara
lagre an det arteriella perfusionstrycket aven vid en total hjarninfarkt och det kan
forekomma att mindre mangder kontrast kan ses i hjarnans stora kérl.

% Greitz T, Gordon E, Kolmodin G & Widen L: Aortocranial and carotid angiography in determination of brain
death
Neuroradiology (1973) 5:13-19

* Greitz T, Gordon E, Kolmodin G & Widen L: Aortocranial and carotid angiography in determination of brain
death
Neuroradiology (1973) 5:13-19



Scintigrafi

Scintigrafi ar en metod som innebdr intravends injektion av en radioisotop dar
registreringen av aktivitet sker 6ver hjarnan och halsen. Pa samma satt som vid
angiografi registreras vid totalt upphévd cirkulation i hjérnan, isotop i halsens kérl
men nagon aktivitet motsvarande hjarnan kan ej registreras. Denna metod
rapporteras ha god korrelation med konventionell angiografi. En liknande metod
utnyttjar SPECT (single photon emission computed tomography) och injektion av
en glucosanalog (HM-PAOQ) for att ddrmed beddma férekomsten av intrakraniell
cirkulation. Metoden har provats i mindre serier vid hjarndéd men validering i
stérre serier saknas °. Ett viktigt problem med metoden &r den felkalla som kan
orsakas av otillracklig inméarkning av isotop vilket i sin tur kan ge en falskt positiv
diagnos av upphavd cirkulation i hjarnan °.

Datortomografi

Vid datortomografi (CT) kan hjarnans tillstand bedémas och infarkter pavisas.
Emellertid ar pavisandet av utbrett 6dem i hjarnan vid total hjarninfarkt bedragligt
och hér finns stora problem vid diagnostiken. CT kan ej anvéndas for att med
nagon stor sakerhet kunna pavisa komplett hjarninfarkt.

Efter intravends injektion av kontrastmedel kan metoden pavisa kontrast i de
intrakraniella kédrlen och denna information kan vid modern datortomografi
omvandlas till bilder av de intrakraniella kéarlen som pa en arbetsstation kan
visualiseras i 3D. Salunda finns liknande majligheter som vid konventionell
angiografi att visualisera de intrakraniella karlen - CT-angiografi (CTA).
Tekniken medger vidare direkta matningar av attenueringen i bilden med hjélp av
datormjukvara varvid en andring av attenueringen i exempelvis carotissifonen kan
matas noggrant bade fore och efter en kontrastinjektion. Vid sadana noggranna
matningar kan andringar i attenueringen pavisas utan att det for den skull finns
nagon intrakraniell cirkulation. Detta fenomen kallas stasfyllnad”, nagot som
ocksa ar beskrivet vid konventionell angiografi ’.

Datortomografi kan numera ocksa anvandas for studier av perfusion. Detta ar
emellertid en helt ny teknik vars indikationsomréde annu ej ar utrett ®,

Magnetkamerateknik

Vid magnetkamerateknik (MR) anvéndes vattenmolekylers kdrnspinnresonans for
att rekonstruera en anatomisk bild. Ett stort antal skilda parametrar, bildsekvenser,
kan anvandas for att producera en bild som da far skilda karakteristika. Precis som
vid CT kan intravendst kontrastmedel anvandas for att pavisa avsaknad av
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kontrast i hjarnans kérl °. En annan sekvens &r en angiografisekvens (MRA) som
avbildar flode i karl. MRA skapar bilder som har likhet med angiografiska bilder
och vilka anvants for att pavisa upphavd cirkulation i hjarnan *. Emellertid ger
turbulent flode artefakter och avsaknad av signal i ett karl varken far eller kan tas
som intékt for att karlet saknar flode. Vid valet av teknik for undersékningen
maste sekvensens detaljer véljas efter flodeshastigheten varfor det har finns
potential for misstag i programmeringen av magnatkameran.

MR kan med sarskilt val av sekvenser ocksa formas att avbilda de spontana
rorelser som finns i en vétska, diffusion. Diffusionsviktade sekvenser ger skilda
signaler beroende pa vattenmolekylernas formaga att rora sig fritt i den avbildade
vatskan. Salunda begransas dessa rorelser av membraner. Mycket av vatska som
finns i vavnader finns i den extracelluldra fasen, d.v.s. mellan cellerna i en
vavnad. Sker en vavnadsskada med celldéd, sdsom i en infarkt, svullnar cellerna
genom upptag av extracelluldr vatska. Denna process begrénsar rorligheten i den
extracellulédra vétskefasen och diffusionen har minskar. Detta &r den teoretiska
basen for att diffusionsviktad MR (DWI1) kan anvandas for att tidigt pavisa
celldod s&som vid en infarkt i hjarnan **.

Perfusionsstudier med MR &r en ny och komplicerad teknik som annu ej
utvecklats fardigt.

Ultraljud med transkraniell dopplerundersokning.

Ultraljudsundersokning med transkraniell dopplerteknik anvands for uppféljning
av intensivvardspatienter. | de fall da det intrakraniella trycket dverstiger det
arteriella perfusionstrycket ses en reverering av blodflddet i artdrerna under
diastole. Detta forhallande ses som ett pulssynkront flode fram och tillbaka i
artaren. Studier pa patienter som ar komatosa har visat att det finns en hog
specificitet for hjarndod vid detta fynd. Emellertid &r det ocksa visat att det finns
risk for falskt positiva fynd i vissa kliniska situationer. En av orsakerna till detta
ar bristande teknisk kunskap hos operatoren. Detta forhallande &r generellt vid alla
ultraljudsundersdkningar, undersokningsmetodens kvalitet ar starkt
operatorsheroende. Metodens foresprakare menar att den kréaver stod av kliniska
undersékningar som bekraftar diagnosen hjarndod *2.
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Diskussion

Diagnostik av upphavd intrakraniell cirkulation ar svar. Generellt kan ségas att
varje diagnostisk procedur dér det eftersokta resultatet ar en avsaknad av en
normal struktur eller foreteelse kréver hogsta mojliga sensitivitet och specificitet i
metoden. Det ar generellt mycket lattare att positivt pavisa en foreteelse. Utfallet
av en metod som innebér att ett positivt resultat i sjalva verket ar negativt, d.v.s.
det positiva resultatet innebar att nagonting inte kan pavisas, ar naturligtvis
mycket svarare att vardera dn en metod som gar ut pa att pavisa en foreteelse som
om dess pavisande &r det eftertraktade svaret. | det senare fallet innebar ett
positivt fynd att metodens positiva resultat samtidigt validerar metoden. Av detta
resonemang foljer att den optimala metoden for att pavisa hjarndod bor utgoras av
en metod som pavisar total hjarninfarkt snarare dn avsaknad av intrakraniell
cirkulation.

For att en radiologisk metod skall kunna anvandas for att pavisa avsaknad av
intrakraniell cirkulation respektive total oaterkallelig hjarninfarkt maste metoden
vara robust i det avseendet att den &r tekniskt enkel, resultatet i alla vasentliga
delar &r oberoende av operatdren och darfor kan eftergranskas samt att den ar vél
etablerad for andra indikationer sa att de lakare som anvander metoden har hog
kompetens och vana att bedéma metodens begrénsningar for att kunna avgéra
resultatets validitet i varje undersokning.

Den metod vi idag anvander, konventionell angiografi, pavisar avsaknad av
intrakraniell cirkulation. Metoden ar emellertid relativt enkel och kvaliteten av
dess resultat kan enkelt varderas genom att pa direkt bilderna utvardera om
kontrast pa ett adekvat satt presenteras till halsdelen av de karl som forsorjer
hjarnan. Detta gors genom att observera kontrastfyllnad av de extrakraniella
karlen. Konventionell angiografi innebér darfor, aven vid digital bildregistrering,
en enkel process som val later sig kvalitetssékras. Resultatet av undersokningen
later sig val eftergranskas. Ar bilderna ratt exponerade och de sedvanliga
anatomiska detaljerna kan iakttas ar undersokningen gjord pa ratt satt och
avsaknaden av intrakraniell cirkulation har validerats.

Diagnostiken av upphévd cirkulation i hjarnan ar grannlaga och nagra misstag i
diagnostiken far éver huvud taget ej forekomma. Av dessa skél maste de metoder
som anvands ha en s& hog specificitet och vara sa val validerade att resultatet i det
enskilda fallet ej kan ifragasattas. Sadan validering saknas for samtliga har ovan
beskrivna metoder utom mojligen konventionell angiografi.

De angiografiska bilder som framstalls efter en datortomografi eller en
magnetkameraundersokning produceras av en avancerad mjukvara som ej helt latt
later sig kontrolleras. Aven om bade CT och MR medger beddmning av
cirkulation till de extrakraniella mjukdelarna kan manga tekniska fel och
artefakter ge falska bilder vars avsldjande kraver stor erfarenhet, htég kompetens
och fértrogenhet med metoden. Detta kraver en sa omfattande neuroradiologisk
verksamhet att den i realiteten endast forekommer vid regionsjukhusen.

Utrustning och mjukvara for CTA och DWI finns pa de flesta moderna CT-
respektive magnetkamerautrustningar pa svenska sjukhus. Uppsattningen av dessa
metoder med bibehallen adekvat kvalitetssakring, kraver emellertid ett omfattande



férarbete och en stor verksamhet av en viss minimivolym for att kompetensen
skall kunna uppratthallas.

DWI anvéndes for att diagnostisera infarkter i hjarnan och &r idag den kénsligaste
metoden vi kanner for att tidigt pavisa en farsk infarkt. Om utbredningen av
sadana infarktforandringar omfattar hela hjarnan talar detta for en total
hjarninfarkt och utgor darmed en bekréftelse pa att det foreligger en upphavd
cirkulation i hjéarnan.

Anvandningen av DWI for att pavisa total hjarninfarkt vid diagnostik av hjarndod
finns rapporterat i litteraturen som en fallbeskrivning °. Resultatet ar lovande men
metoden maste valideras i storre studier innan den kan accepteras som en
diagnostisk metod som &r sa robust att den mera allméant kan anvandas pa denna
specifika indikation. En av metodens absoluta fordelar ar att den ej kraver
injektion av kontrastmedel, en klar nackdel med de flesta andra metoder, om det
ar aktuellt att skdrda den avlidnes organ for transplantation.

Generellt kan sagas att det finns flera radiologiska metoder med potential att
pavisa avsaknad av cerebral perfusion. De flesta av dessa metoder ar sa
komplicerade att de kréver att metoden har omfattande rutinanvandning for att
den skall kunna anvéndas vid sa grannlaga uppgifter som att bekrafta permanent
bortfall av hjarnfunktionerna. Sarskilt svara ar metoder dar resultatet produceras
av mjukvara vars bildresultat inte omedelbart later sig kontrolleras med en
oberoende metod som grovt kan uppskatta resultatets rimlighet. Har krévs en
mycket god kompetens, metodvana och god kvalitetssakring for att man skall
kunna anvanda metoden for denna grannlaga uppgift. Andra metoder, saésom
ultraljud, &r alltfor beroende av operatorens skicklighet for att kunna anvandas i
det enskilda fallet.

Aven om konventionell angiografi ocksa ar en metod som kraver kompetens, vana
och en viss minsta undersokningsvolym for att kunna anvéandas, &r resultatets
rimlighet omedelbart bedémbart fran bildmaterialet varfor risken for
felbedomningar &r mindre &n for andra mer komplicerade metoder som kraver
avancerad bildbehandling i datorer och resultatets rimlighet darfor svarare att
kontrollera.
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