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Резюме

Цель исследования. Разработать информационную технологию для расчета показателей перфузионной компью-
терной томографии и оценить эффективность использования предложенной программы при дифференциальной 
диагностике продолженного роста глиобластомы и постлучевого некроза.
Пациенты и методы. Обследованы 53 пациента, проходившие лечение в Самарском клиническом онкологическом 
диспансере. Всем пациентам выполнялась КТ в режиме перфузионного исследования. Результаты применения 
программы сравнивались с данными, которые были вычислены на рабочей станции компьютерного томографа 
GE Discovery CT750 HD.
Результаты. Установлены достоверные различия в показателях перфузии CBV и CBF в группах с продолженным 
ростом и постлучевым некрозом, верифицированными с помощью биопсии. Параметры, вычисленные с помощью 
разработанной программы, достоверно не отличались от результатов, полученных на стандартной рабочей станции.
Заключение. Применение разработанной компьютерной программы для анализа КТ-перфузии не зависит от 
производителя оборудования, работает со стандартными DICOM-данными, что повышает доступность ценного 
диагностического метода. Полученные с помощью предложенной информационной технологии результаты позво-
ляют дифференцировать продолженный рост глиобластомы от постлучевого некроза.

Ключевые слова:
перфузия головного мозга, система «Автоплан», компьютерная томография, лучевая терапия, глиобластома, 
информационные технологии
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INFORMATION TECHNOLOGY FOR THE ANALYSIS OF CT PERFUSION 
IN ASSESSING THE EFFECTIVENESS OF TREATMENT FOR GLIOBLASTOMA   
A.V.Balandina1, P.M.Zelter2, A.V.Kapishnikov2*, S.V.Kozlov2 , A.V.Kolsanov2, S.S.Chaplygin2

1.	 Samara Regional Clinical Oncology Dispensary,  
50 Solnechnaya str., Samara 443031, Russian Federation

2.	 Samara State Medical University,  
89 Chapaevskaya str., Samara 443099, Russian Federation

Abstract

Purpose of the study. To develop an information technology for calculating perfusion computed tomography parameters 
and to evaluate the effectiveness of using the proposed program in the differential diagnosis of continued glioblastoma 
growth and post-radiation necrosis.
Materials and methods. We examined 53 patients who were treated at the Samara Clinical Oncological Dispensary. All 
patients underwent CT scan in perfusion mode. The results of using the program were compared with the data that were 
calculated on the workstation of the GE Discovery CT750 HD computed tomograph.
Results. Significant differences were found in CBV and CBF perfusion indices in groups with continued growth and post-ra-
diation necrosis, verified by biopsy. The parameters calculated using the developed program did not differ significantly 
from the results obtained on a standard workstation.
Conclusion. The application of the developed computer program for the analysis of CT perfusion does not depend on 
the equipment manufacturer, works with standard DICOM data, which increases the availability of a valuable diagnostic 
method. The results obtained using the proposed information technology make it possible to differentiate the continued 
growth of glioblastoma from post-radiation necrosis.
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brain perfusion, «Autoplan» system, computed tomography, radiotherapy, glioblastoma, information technology
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Диагностика злокачественных опухолей головного 
мозга и их мониторинг является важной проблемой 
современной нейроонкологии. Ведущее место среди 
злокачественных новообразований головного мозга 
занимают глиомы. Они встречаются до 45% среди 
всех случаев интракраниальных опухолей. Среди 
глиом особое место занимает наиболее злокаче-
ственная форма — глиобластома головного мозга. 
Ее лечение комбинированное, осуществляется оно 
по единой схеме, применимо к пациентам всех воз-
растов. Вначале проводится хирургическое удаление 
новообразования, затем выполняется курс дистанци-
онной гамма-терапии или мегавольтной рентгено-
терапии [1, 2].

Подавление опухолевого ангиогенеза является од-
ной из основных задач при лечении глиобластомы [3]. 
Однако стандартные методики томографической ви-
зуализации, даже с применением контрастирования, 
неспособны оценить этот процесс, ограничиваясь 
выявлением самого новобразования и нарушениями 
гематоэнцефалического барьера.

Исследование перфузии злокачественных опухолей 
головного мозга, напротив, позволяет получить ин-
формацию о капиллярной сети образования, гемоди-
намике и патофизиологических свойствах опухоли [4].

При перфузионной КТ прохождение контрастно-
го вещества по сети капилляров отслеживается при 
помощи серии КТ–срезов. На основании данных об 
изменении плотности генерируется кривая зависи-
мости плотности от времени. Такая кривая строится 
для проекций крупной внутричерепной артерии 
и вены, что обеспечивает выделение артериально-
го и венозного компонента.

Перфузионная компьютерная томография голов-
ного мозга позволяет количественно определить 
показатели мозгового кровотока (объем мозгового 
кровотока, его скорость и  среднее время транзита 
по капиллярной сети), что дает информацию о со-
стоянии опухоли в  процессе и  сразу после прове-
денного лечения [5].

Перфузионная КТ широко применяется в ранней 
диагностике ишемических инсультов  [6]. Оценка 
перфузии в очаге поражения и прилежащих тканях 
дает возможность судить об эффективности лече-
ния глиобластомы и  в  ранние сроки выявить про-
грессирование заболевания [7].

Но данная методика является дополнительной 
и в стандартное программное обеспечение компью-
терного томографа приложение для КТ-перфузии, как 
правило, не входит, а при наличии перфузионного 
пакета программ его практическое использование 
будет ограничено доступностью специализированной 
рабочей станции. В тоже время получить изобра-
жения для извлечения перфузионных параметров 

возможно практически на любом мультисрезовом 
аппарате со шприцем-инжектором. В связи с этим 
нами было принято решение о разработке информа-
ционной технологии для оценки перфузии головного 
мозга на основе данных компьютерной томографии.

Цель исследования: разработать информационную 
технологию для расчета показателей перфузионной 
компьютерной томографии и оценить эффективность 
использования предложенной программы при диф-
ференциальной диагностике продолженного роста 
глиобластомы и постлучевого некроза.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Проведено обследование 53 пациентов (31 муж-
чина и 22 женщины), проходивших лечение в Са-
марском клиническом онкологическом диспансере 
в 2017–2018 гг. c гистологически подтвержденным 
диагнозом глиобластомы G4, Средний возраст паци-
ентов составил 51,7±8,4 года.

Всем пациентам проводилось субтотальное уда-
ление опухоли с последующей лучевой терапией. 
Облучение выполнялось на линейных ускорителях 
SL75–5, SLI PLUS, SLI PRECISE DIGITAL в режиме клас-
сического фракционирования (1,8–2 Гр за фракцию 
1 раз в день); СОД 40 грей. Для формирования полей 
облучения использовалось 3D-планирование в систе-
мах Xio и Monaco на основе КТ-топометрии.

В качестве референтного теста были использо-
ваны данные биопсии с использованием глиального 
фибриллярного протеина (GFAP) и S100. Пациенты 
были разделены на две группы — с продолженным 
ростом (29 пациентов) и с постлучевым некрозом 
(24 пациента).

Пациентам обследованных групп проводилась 
серия перфузионных исследований в  динамике. 
Для оценки эффективности программы использо-
ваны результаты, полученные через 3 месяца после 
окончания лучевой терапии. Наряду с  компьютер-
ной томографией мониторинг эффективности лече-
ния включал стандартное МРТ-исследование с кон-
трастированием.

Для перфузионной компьютерной томографии 
вводилось 50 мл изоосмолярного неионного кон-
трастного вещества «Омнипак‑300» (GE HEALTHCARE) 
внутривенно с помощью автоматического инъектора 
со скоростью 4–5 мл/с. Сканирование проводилось 
на компьютерном томографе GE Discovery CT750 HD 
через 5 секунд после проведения инъекции (80 кВ; 
400 мА). Толщина срезов по 5  мм. Эквивалентная 
доза облучения составила 2,0–3,4 мЗв.

При создании программы анализа КТ-перфузии 
использован язык C++ и программное обеспечение 
Medical Imaging Interaction Toolkit (MITK). Разработан 
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алгоритм на основе деконволюционного анализа [8], 
обеспечивающий интерактивное получение перфузи-
онных показателей мозгового кровотока. Программа 
использует входные данные в формате DICOM.

Предложенная информационная технология реа-

лизована в качестве программного модуля (плагина), 
подключаемого к системе «Автоплан». Этот много-
функциональный аппаратно-программный комплекс 
создан для анализа медицинских диагностических 
изображений, предоперационного планирования 

Таблица 1. Результаты расчета показателей перфузии на рабочей станции GE через 3 месяца после лучевой терапии
Table 1. The results of the calculation of perfusion indices on the workstation GE 3 months after radiotherapy

Показатели в зоне интереса /  
Indicators in the area of interest p Продолженный рост / 

Continued growth
Постлучевой некроз / 
Post-radiation necrosis

CBF, мл / 100 мл / мин / CBF, ml / 100 ml / min 0,002 89,30 ±6,55 24,28 ±2,38

CBV, мл / 1000 мл / CBV, ml / 1000 ml 0,003 80,69±3,15 21,97±1,17

Таблица 2. Результаты расчета показателей перфузии с помощью разработанной информационной технологии через 3 
месяца после лучевой терапии
Table 2. results of calculation of perfusion indicators using the developed information technology after 3 months of radiation therapy

Показатели в зоне интереса /  
Indicators in the area of interes p Продолженный рост / 

Continued growth 
Постлучевой некроз / 
Post-radiation necrosis 

CBF, мл / 100 мл / мин / CBF, ml / 100 ml / min 0,001 88,10 ±3,51 23,31 ±2,45

CBV, мл / 1000 мл / CBV, ml / 1000 ml 0,002 81,75±2,33 22,07±1,09

Рис. 1. Графический интерфейс разработанной программы оценки КТ-перфузии. Пациент С, 65 лет.
Справа – элементы управления программой и кинетические кривые трансфера контрастного вещества по артериальному (красная) 
и венозному (синяя) бассейнам. Кривые отражают динамику рентгеновской плотности в точке на срезе в просвете базилярной артерии 
и сагитального синуса для получения артериальной (входной) и венозной (выходной) функций. На перфузионной карте (слева) в левой 
височной доле определяется зона значительного повышения уровня CBV (стрелки). 

Fig. 1. Graphical interface of the developed CT perfusion assessment program. Patient C, 65 years old.
On the right are performed the program controls and the kinetic curves of the contrast medium transfer through the arterial (red) and venous 
(blue) basins. The curves reflect the dynamics of X-ray density at a point on the section in the lumen of the basilar artery and sagittal sinus to 
obtain arterial (input) and venous (output) functions. On the perfusion map (left) in the left temporal lobe, a zone of significant increase in 
CBV level is determined (arrows).
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и интраоперационной навигации в Институте инно-
вационного развития СамГМУ [9].

На первом этапе работы программы перфузионные 
серии объединяются в одну, которая используется 
для анализа. Далее устанавливается артериальный 
маркер на базилярную артерию и венозный мар-
кер на венозный синус. После построения кривых, 
отражающих изменения концентрации контрастного 
вещества и оценки их качества, возможна коррекция 
локализации маркеров. В результате математической 
обработки определяется объем крови, проходящий 
через единицу объема ткани мозга и выполняется 
построение цветных перфузионных карт.

Для оценки церебрального кровотока были выбра-
ны следующие основные параметры. Церебральный 
объем крови (cerebral blood volume, CBV) — общий 
объем крови в выбранном участке мозговой ткани. 
Это понятие включает кровоток как в капиллярах, 
так и в более крупных сосудах — артериях, артерио-
лах, венулах и венах. Данный показатель измеря-
ется в миллилитрах крови на 100 г мозгового веще-
ства (мл/100 г). Скорость церебрального кровотока 
(cerebral blood flow, CBF) — скорость прохождения 
определенного объема крови через заданный объем 
ткани мозга за единицу времени. CBF измеряется 

в миллилитрах крови на 100 г мозгового вещества 
в минуту (мл/100 г/мин.).

Локальные значения CBV и CBF вычислялись с по-
мощью инструмента для выбора зон интереса. В зоны 
интереса включали область патологического очага, 
ориентируясь на участки изменения перфузии на 
параметрических картах.

Оценка статистической значимости различий при 
сравнении двух выборок проведена с использова-
нием критерия Манна-Уитни (Mann-Whitney U-test).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

На первом этапе данные перфузионной КТ пациен-
тов обследованных групп обработаны на стандарной 
рабочей станции компьютерного томографа. Резуль-
таты расчета показателей CBV и CBF представлены 
в таблице 1.

Как следует из таблицы 1, и CB, и CBF резко отли-
чаются в группах продолженного роста глиобласто-
мы и постлучевого некроза. Пороговым значением 
CBF, установленным по среднеквадратическому от-
клонению, является 26,66 мл/100мл /мин, при пре-
вышении которого у пациента достоверно опреде-
лялся продолженный рост. Для CBV этот показатель 

Рис. 2. Перфузионная карта CBF того же пациента полученная 
с помощью разработанной программы
В левой теменной доле определяется зона повышения скоро-
сти церебрального кровотока – продолженный рост опухоли 
(стрелка).

Fig. 2. Perfusion map CBF of the same patient is obtained using the 
developed program.
In the left parietal lobe, a zone of increased cerebral blood flow 
velocity is determined - continued tumor growth (arrow).

Рис. 3. МРТ головного мозга пациента М., 60 лет, через 3 месяца 
после курса лучевой терапии
В левой теменной доле определяется зона патологического 
контрастного усиления (преимущественно по периферии) 
с периокальным отеком и умеренно выраженным масс-эффектом.

Fig. 3. MRI of the brain of patient M., 60 years old, 3 months after 
the course of radiation therapy.
In the left parietal lobe, a zone of pathological contrast enhance-
ment (mainly along the periphery) with periocal edema and moder-
ately pronounced mass effect is determined.



88

равен 23,14 мл/1000 мл. Эти данные подтверждают, 
что КТ-перфузия — это эффективный инструмент 
в постлучевом обследовании пациентов с опухоля-
ми головного мозга.

На втором этапе анализ перфузии был проведен 
с помощью разработанной информационой техно-
логии, не требующей использования специализиро-
ванной рабочей станции. Результаты представлены 
в таблице 2.

Сопоставление результатов, представленных 
в  таблицах 1 и  2 показывает, что значения пер-
фузионных параметров, полученных с  помощью 
разработанной информационной технологии со-
ответствуют результатам обработки на специали-
зированной рабочей станции. Отсутствие значимых 
различий в показателях, определенных с помощью 
двух программных средств, подтверждается вы-
соким значением p, равное 0,897 и  0,764 для CBF 
и CBV соответственно.

Анализ показателей перфузии, полученных с помо-
щью предложенной информационной технологии, 
свидетельствует о достоверной дифференцировке 
группы пациентов с продолженным ростом от группы 
лиц с лучевым некрозом.

В качестве клинического примера использования 
предложенной информационной технологии построе-
ния перфузионных параметрических карт на рис. 1 и 2 
представлены данные пациента с верифицированным 
продолженным ростом глиобластомы.

У пациентов без продолженного роста на цвет-
ных перфузионных картах наблюдалось снижение 
перфузии в зоне патологического очага или неиз-
мененный относительно здоровых тканей кровоток. 
Эффективность распознавания постлучевого некроза 
с помощью разработанной программы иллюстрирует 
следующий клинический пример другого пациента 
(рис. 3 и 4). У данного пациента на перфузионных 
картах уровни CBV и CBF в регионе злокачественного 
новообразования ниже значений окружающего веще-
ства головного мозга.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Разработанная информационная технология по-
зволяет оперативно получить изображения КТ-пер-
фузии головного мозга, провести цветовое карти-
рование кровотока и  рассчитать перфузионные 
параметры. Преимуществом разработанной про-
граммы является ее способность выполнить обра-
ботку изображений на универсальном компьютере, 
используя запись томографического исследования 
в  формате DICOM. Таким образом, существенно 
расширяется диапазон клинического применения 
ценного диагностического метода. Предложен-
ная программа показала высокую эффективность 
в  дифференциальном распознавании продолжен-
ного роста и  постлучевого некроза у  пациентов 
с глиобластомами.

Рис. 4. Перфузионная карта CBV (слева) и CBF (справа) этого же пациента через 3 месяца после лучевой терапии. В левой теменной 
доле в зоне очага, обнаруженного при МРТ (рис. 3), гиперперфузии не наблюдается.

Fig. 4. Perfusion map of the same patient CBV (left) and CBF (right) of the same patient 3 months after radiotherapy. In the left parietal lobe 
in the area of the focus detected by MRI (fig. 3), hyperperfusion is not observed.
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