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�V�X�U�Y�L�Y�R�U�V���D�W���������P�R�Q�W�K�V���R�I���D�J�H���>���@�����&�O�L�Q�L�F�D�O���G�H�W�H�U�P�L�Q�D�W�L�R�Q���R�I���S�U�R�J�Q�R�V�L�V���Z�D�V���V�K�R�Z�Q���W�R���E�H���P�R�U�H��

�G�L�I�I�L�F�X�O�W�� �D�I�W�H�U�� �K�\�S�R�W�K�H�U�P�L�D���� �S�D�U�W�L�F�X�O�D�U�O�\�� �L�Q�� �W�K�H�� �I�L�U�V�W�� �I�R�X�U�� �G�D�\�V�� �R�I�� �O�L�I�H�� �>���@���� �3�U�H�Y�L�R�X�V�� �V�W�X�G�L�H�V��
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�U�H�V�R�Q�D�Q�F�H���L�P�D�J�L�Q�J�����0�5�,�����D�W�������\�H�D�U�V���R�I���D�J�H�����Z�K�H�Q���S�H�U�I�R�U�P�H�G���L�Q���W�K�H���I�L�U�V�W���P�R�Q�W�K���R�I���O�L�I�H���>���±���@����
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�G�H�F�L�V�L�R�Q�V�� �D�I�W�H�U�� �W�K�H�� �H�Q�G�� �R�I�� �K�\�S�R�W�K�H�U�P�L�D�� �W�U�H�D�W�P�H�Q�W���� �:�H�� �Z�R�U�N�H�G�� �R�Q���W�K�H�� �D�V�V�X�P�S�W�L�R�Q�� �W�K�D�W�� �W�K�H��
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�D�S�S�D�U�H�Q�W�� �G�L�I�I�X�V�L�R�Q�� �F�R�H�I�I�L�F�L�H�Q�W�� ���$�'�&���� �P�H�D�V�X�U�H�P�H�Q�W�V�� �Z�L�W�K�L�Q�� �S�U�H�G�H�I�L�Q�H�G�� �E�U�D�L�Q�� �D�U�H�D�V�� �D�Q�G�� �W�K�H��
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�3�D�W�L�H�Q�W�V��

�7�K�L�V�� �U�H�W�U�R�V�S�H�F�W�L�Y�H�� �V�W�X�G�\�� �Z�D�V�� �D�S�S�U�R�Y�H�G�� �E�\�� �W�K�H�� �O�R�F�D�O�� �(�W�K�L�F�V�� �&�R�P�P�L�W�W�H�H���� �$�O�O�� �S�D�U�H�Q�W�V�� �V�L�J�Q�H�G�� �D��

�W�U�H�D�W�P�H�Q�W���D�X�W�K�R�U�L�]�D�W�L�R�Q���I�R�U�P���D�Q�G���J�D�Y�H���F�R�Q�V�H�Q�W���I�R�U���L�P�D�J�L�Q�J������

�&�R�Q�V�H�F�X�W�L�Y�H�� �Q�H�R�Q�D�W�H�V�� �S�U�H�V�H�Q�W�L�Q�J�� �Z�L�W�K�� �P�R�G�H�U�D�W�H�� �R�U�� �V�H�Y�H�U�H�� �+�,�(�� �L�Q���W�K�H�� �Q�H�R�Q�D�W�D�O��

�L�Q�W�H�Q�V�L�Y�H���F�D�U�H���X�Q�L�W���R�I���R�X�U���X�Q�L�Y�H�U�V�L�W�\���K�R�V�S�L�W�D�O���E�H�W�Z�H�H�Q���1�R�Y�H�P�E�H�U�������������D�Q�G���-�X�O�\���������������D�Q�G���Z�K�R��

�Z�H�U�H�� �H�O�L�J�L�E�O�H�� �I�R�U�� �Z�K�R�O�H���E�R�G�\�� �K�\�S�R�W�K�H�U�P�L�D�� �E�D�V�H�G�� �R�Q�� �W�K�H�� �F�U�L�W�H�U�L�D���R�I�� �W�K�H�� �)�U�H�Q�F�K�� �6�R�F�L�H�W�\�� �R�I��

�1�H�R�Q�D�W�R�O�R�J�\�����Z�H�U�H���L�Q�F�O�X�G�H�G�����7�D�E�O�H���������>�����@�����7�K�H���H�[�F�O�X�V�L�R�Q���F�U�L�W�H�U�L�D���Z�H�U�H���D�V�V�R�F�L�D�W�H�G���F�R�Q�G�L�W�L�R�Q�V��

�W�K�D�W�� �F�R�X�O�G�� �L�Q�I�O�X�H�Q�F�H�� �R�X�W�F�R�P�H�� ���P�D�M�R�U�� �F�R�Q�J�H�Q�L�W�D�O�� �D�E�Q�R�U�P�D�O�L�W�L�H�V���� �J�H�Q�H�W�L�F�� �D�Q�R�P�D�O�L�H�V�� �Z�L�W�K��

�Q�H�X�U�R�G�H�Y�H�O�R�S�P�H�Q�W�D�O���U�H�W�D�U�G�D�W�L�R�Q�����D�Q�G���Q�H�R�Q�D�W�D�O���V�W�U�R�N�H����

�+�\�S�R�W�K�H�U�P�L�D�� �Z�D�V�� �W�R�� �E�H�� �L�Q�G�X�F�H�G�� �Z�L�W�K�L�Q�� �W�K�H�� �I�L�U�V�W�� ���� �K�R�X�U�V�� �D�I�W�H�U���E�L�U�W�K�� �D�Q�G�� �F�R�Q�W�L�Q�X�H�G�� �I�R�U��

�������K�R�X�U�V�����Z�L�W�K���D���W�D�U�J�H�W���W�H�P�S�H�U�D�W�X�U�H���E�H�W�Z�H�H�Q���������D�Q�G�������ƒ�&����
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�$�O�O�� �V�X�U�Y�L�Y�L�Q�J�� �Q�H�R�Q�D�W�H�V�� �Z�H�U�H�� �H�Y�D�O�X�D�W�H�G�� �E�\�� �D�Q�� �H�[�S�H�U�L�H�Q�F�H�G�� �S�D�H�G�L�D�W�U�L�F�� �Q�H�X�U�R�O�R�J�L�V�W�� ���;���;������

�E�H�W�Z�H�H�Q�� ������ �D�Q�G�� ������ �P�R�Q�W�K�V�� �D�Q�G�� �J�L�Y�H�Q�� �D�� �G�H�W�D�L�O�H�G�� �Q�H�X�U�R�G�H�Y�H�O�R�S�P�H�Q�W�D�O�� �H�[�D�P�L�Q�D�W�L�R�Q����

�1�H�X�U�R�G�H�Y�H�O�R�S�P�H�Q�W�D�O�� �R�X�W�F�R�P�H�� �Z�D�V�� �D�V�V�H�V�V�H�G�� �X�V�L�Q�J�� �W�K�H�� �5�H�Y�L�V�H�G�� �%�U�X�Q�H�W���/�H�]�L�Q�H�� ���5�%�/���� �V�F�D�O�H��

�Z�K�H�Q�H�Y�H�U���S�R�V�V�L�E�O�H���D�Q�G���W�K�H���*�0�)�&�6�����*�U�R�V�V���0�R�W�R�U���)�X�Q�F�W�L�R�Q���&�O�D�V�V�L�I�L�F�D�W�L�R�Q���6�\�V�W�H�P�������7�K�H���5�%�/��

�V�F�D�O�H�� �L�V�� �D�Q�� �H�D�U�O�\�� �F�K�L�O�G�K�R�R�G�� �S�V�\�F�K�R�P�R�W�R�U�� �G�H�Y�H�O�R�S�P�H�Q�W�� �V�F�D�O�H�� �F�R�Y�H�U�L�Q�J�� �I�R�X�U�� �D�U�H�D�V�� �R�I��

�Q�H�X�U�R�G�H�Y�H�O�R�S�P�H�Q�W���� �P�R�Y�H�P�H�Q�W�� �D�Q�G���S�R�V�W�X�U�H���� �F�R�R�U�G�L�Q�D�W�L�R�Q���� �O�D�Q�J�X�D�J�H���� �D�Q�G�� �V�R�F�L�D�E�L�O�L�W�\���� �)�R�X�U��

�V�X�E�V�F�R�U�H�V�� �F�D�Q�� �E�H�� �F�D�O�F�X�O�D�W�H�G�� �I�R�U�� �H�D�F�K�� �Q�H�X�U�R�G�H�Y�H�O�R�S�P�H�Q�W�D�O�� �D�U�H�D�� �D�Q�G�� �\�L�H�O�G�� �D�� �J�O�R�E�D�O��

�G�H�Y�H�O�R�S�P�H�Q�W�D�O���T�X�R�W�L�H�Q�W�����'�4�������7�K�L�V���V�F�D�O�H���F�D�Q���E�H���X�V�H�G���I�R�U���F�K�L�O�G�U�H�Q���D�J�H�G���I�U�R�P�������W�R���������P�R�Q�W�K�V��

�>�����@�����$�I�W�H�U�� ������ �P�R�Q�W�K�V���� �W�K�H�� �5�%�/�� �V�F�D�O�H�� �F�R�X�O�G�� �Q�R�W�� �E�H�� �X�V�H�G�� �D�Q�G�� �W�K�H�� �Q�H�X�U�R�G�H�Y�H�O�R�S�P�H�Q�W�D�O��

�D�V�V�H�V�V�P�H�Q�W���Z�D�V���E�D�V�H�G���R�Q���D���G�H�W�D�L�O�H�G���Q�H�X�U�R�O�R�J�L�F�D�O���D�V�V�H�V�V�P�H�Q�W���D�Q�G���*�0�)�&�6���I�R�U���P�R�W�R�U���R�X�W�F�R�P�H������
�)�D�Y�R�X�U�D�E�O�H�� �R�X�W�F�R�P�H�� �Z�D�V�� �G�H�I�L�Q�H�G�� �D�V�� �H�L�W�K�H�U�� �D�� �Q�R�U�P�D�O�� �Q�H�X�U�R�O�R�J�L�F�D�O���D�V�V�H�V�V�P�H�Q�W�� ���J�O�R�E�D�O��

�'�4�!������ �Z�K�H�Q�� �D�Y�D�L�O�D�E�O�H���� �Q�R�� �F�H�U�H�E�U�D�O�� �S�D�O�V�\���� �Q�R�� �L�P�S�D�F�W�� �R�Q�� �G�D�\���W�R���G�D�\�� �O�L�Y�L�Q�J���� �R�U�� �P�L�O�G�� �W�R��

�P�R�G�H�U�D�W�H�� �Q�H�X�U�R�O�R�J�L�F�D�O�� �L�P�S�D�L�U�P�H�Q�W�� ���J�O�R�E�D�O�� �'�4� �������������� �D�Q�G���R�U�� �*�0�)�&�6�� �O�H�Y�H�O�� �,�� �W�R�� �,�,���� �O�R�Z��

�L�P�S�D�F�W�� �R�Q�� �G�D�\���W�R���G�D�\�� �O�L�Y�L�Q�J������ �$�G�Y�H�U�V�H�� �R�X�W�F�R�P�H�� �Z�D�V�� �G�H�I�L�Q�H�G�� �D�V�� �G�H�D�W�K�� �R�U�� �P�D�M�R�U�� �G�L�V�D�E�L�O�L�W�\��

���J�O�R�E�D�O���'�4�����������D�Q�G���R�U���*�0�)�&�6���O�H�Y�H�O���,�,�,���W�R���9�����D�Q�G���R�U���V�L�J�Q�L�I�L�F�D�Q�W���L�P�S�D�F�W���R�Q���G�D�\���W�R���G�D�\���O�L�Y�L�Q�J������
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�0�5�,���D�F�T�X�L�V�L�W�L�R�Q��

�7�K�H���0�5�,���V�F�D�Q�V���Z�H�U�H���S�H�U�I�R�U�P�H�G���D�V���F�O�R�V�H���D�V���S�R�V�V�L�E�O�H���W�R���G�D�\���������R�Q���F�R�P�S�O�H�W�L�R�Q���R�I���K�\�S�R�W�K�H�U�P�L�D��

���H�D�U�O�\���0�5�,�������D�Q�G���G�D�\�����������O�D�W�H���0�5�,��������

�0�5�� �L�P�D�J�L�Q�J�� �Z�D�V�� �S�H�U�I�R�U�P�H�G�� �R�Q�� �D�� �������7�� �Z�K�R�O�H���E�R�G�\�� �V�\�V�W�H�P�� ���0�D�J�Q�H�W�R�P���6�\�P�S�K�R�Q�\����

�6�L�H�P�H�Q�V���+�H�D�O�W�K�F�D�U�H�����(�U�O�D�Q�J�H�Q�����*�H�U�P�D�Q�\��������

�7�K�H�� �L�P�D�J�L�Q�J�� �S�U�R�W�R�F�R�O�� �L�Q�F�O�X�G�H�G�� �W�K�H�� �I�R�O�O�R�Z�L�Q�J�� �V�H�T�X�H�Q�F�H�V���� �W�K�U�H�H���G�L�P�H�Q�V�L�R�Q�D�O�� �7����

�Z�H�L�J�K�W�H�G�� �J�U�D�G�L�H�Q�W�� �H�F�K�R�� ���U�H�S�H�W�L�W�L�R�Q�� �W�L�P�H�� ���7�5�����H�F�K�R�� �W�L�P�H�� ���7�(�����L�Q�Y�H�U�V�L�R�Q�� �W�L�P�H�� ���7�,������

���������������������������� �P�V���� �V�O�L�F�H���W�K�L�F�N�Q�H�V�V������ �P�P�����R�U���7�����Z�H�L�J�K�W�H�G���V�S�L�Q���H�F�K�R���L�Q���W�K�H���D�[�L�D�O���� �V�D�J�L�W�W�D�O���D�Q�G��

�F�R�U�R�Q�D�O�� �S�O�D�Q�H�V�� ���7�5���7�(���� �����������������������������P�V���� �V�O�L�F�H�� �W�K�L�F�N�Q�H�V�V�� �����P�P������ �7�����Z�H�L�J�K�W�H�G�� �W�X�U�E�R�� �V�S�L�Q��

�H�F�K�R�� �L�Q�� �W�K�H�� �D�[�L�D�O���� �V�D�J�L�W�W�D�O�� �D�Q�G�� �F�R�U�R�Q�D�O�� �S�O�D�Q�H�V�� ���7�5���7�(���� �����������������������������������P�V���� �V�O�L�F�H�� �W�K�L�F�N�Q�H�V�V��

�����P�P�������D�Q�G���H�F�K�R���S�O�D�Q�D�U���E�D�V�H�G���G�L�I�I�X�V�L�R�Q���Z�H�L�J�K�W�H�G���L�P�D�J�L�Q�J�����'�:�,�������7�5���7�(������������������������������������

�P�V�����E���Y�D�O�X�H�V���R�I�������D�Q�G�����������V���P�P�������V�O�L�F�H���W�K�L�F�N�Q�H�V�V�������P�P�����Z�L�W�K���D�X�W�R�P�D�W�L�F�D�O�O�\�� �J�H�Q�H�U�D�W�H�G���$�'�&��

�P�D�S�V����

�7�Z�R�� �G�L�I�I�H�U�H�Q�W���U�H�F�H�L�Y�H���R�Q�O�\�� �F�R�L�O�V�� �Z�H�U�H�� �X�V�H�G���G�H�S�H�Q�G�L�Q�J�� �R�Q�� �Q�H�R�Q�D�W�H���Z�H�L�J�K�W���R�U�� �Z�K�H�W�K�H�U��

�W�K�H���Q�H�R�Q�D�W�H���Z�D�V���Y�H�Q�W�L�O�D�W�H�G�����N�Q�H�H���R�U���K�H�D�G���F�R�L�O�V�����7�K�H���N�Q�H�H���F�R�L�O���G�L�G���Q�R�W���H�Q�D�E�O�H���W�K�U�H�H���G�L�P�H�Q�V�L�R�Q�D�O��

�L�P�D�J�L�Q�J������

��

�,�P�D�J�H���D�Q�D�O�\�V�L�V��

�7�Z�R�� �H�[�S�H�U�L�H�Q�F�H�G�� �S�D�H�G�L�D�W�U�L�F�� �U�D�G�L�R�O�R�J�L�V�W�V�� ���;���;���� �D�Q�G�� �;���;���������� �D�Q�G�� ������ �\�H�D�U�V�¶�� �H�[�S�H�U�L�H�Q�F�H����

�L�Q�G�H�S�H�Q�G�H�Q�W�O�\�� �D�V�V�H�V�V�H�G�� �0�5���L�P�D�J�H�V���X�V�L�Q�J���2�V�L�U�L�;�Š���V�R�I�W�Z�D�U�H�����3�L�[�P�H�R�����*�H�Q�H�Y�D���� �6�Z�L�W�]�H�U�O�D�Q�G������

�(�D�U�O�\���D�Q�G���O�D�W�H���0�5�,�V���Z�H�U�H���D�V�V�H�V�V�H�G���L�Q�G�H�S�H�Q�G�H�Q�W�O�\�����7�K�H���U�H�Y�L�H�Z�H�U�V���Z�H�U�H���E�O�L�Q�G�H�G���W�R���W�K�H���F�O�L�Q�L�F�D�O��

�G�H�W�D�L�O�V�� �D�Q�G�� �R�X�W�F�R�P�H�� �R�I�� �W�K�H�� �Q�H�R�Q�D�W�H�V�� �E�X�W�� �N�Q�H�Z�� �W�K�H�� �D�J�H�� �D�W�� �W�K�H�� �W�L�P�H�� �R�I�� �0�5�,���� �7�K�H�� �G�L�I�I�H�U�H�Q�F�H�V��

�Z�H�U�H���W�K�H�Q���U�H�V�R�O�Y�H�G���E�\���F�R�Q�V�H�Q�V�X�V���E�H�W�Z�H�H�Q���W�K�H���W�Z�R���U�H�Y�L�H�Z�H�U�V������

 Visual analysis of brain injury 

�$�V�V�H�V�V�P�H�Q�W�� �R�I�� �E�U�D�L�Q�� �L�Q�M�X�U�\�� �Z�D�V�� �E�D�V�H�G�� �R�Q�� �D�� �S�U�H�Y�L�R�X�V�O�\�� �G�H�V�F�U�L�E�H�G���V�L�P�S�O�L�I�L�H�G�� �F�O�D�V�V�L�I�L�F�D�W�L�R�Q��

���$�S�S�H�Q�G�L�[���� �>�����@���� �,�W�� �G�L�V�W�L�Q�J�X�L�V�K�H�G�� �Q�R�U�P�D�O���V�X�E�Q�R�U�P�D�O�� �0�5�� �L�P�D�J�H�V�� �L�Q�F�O�X�G�L�Q�J�� �Q�R�U�P�D�O�� �0�5�,����

�S�X�Q�F�W�D�W�H�� �S�H�U�L�Y�H�Q�W�U�L�F�X�O�D�U�� �Z�K�L�W�H�� �P�D�W�W�H�U�� �L�Q�M�X�U�L�H�V�� ���3�3�:�0�,���� �D�Q�G�� �Z�D�W�H�U�V�K�H�G�� �S�D�W�W�H�U�Q�� �Z�L�W�K�� �D��

�:�D�W�H�U�V�K�H�G�� ���:���� �V�F�R�U�H�� �”���� �R�Q�� �W�K�H�� �V�F�R�U�L�Q�J�� �V�\�V�W�H�P�� �G�H�V�F�U�L�E�H�G�� �E�\�� �%�D�U�N�R�Y�L�F�K�� �H�W�� �D�O���� ���V�L�Q�J�O�H��

�L�Q�I�D�U�F�W�L�R�Q�� �R�U�� �D�E�Q�R�U�P�D�O�� �V�L�J�Q�D�O�� �L�Q�� �D�Q�W�H�U�L�R�U�� �R�U�� �S�R�V�W�H�U�L�R�U�� �Z�D�W�H�U�V�K�H�G�� �Z�K�L�W�H�� �P�D�W�W�H�U���� �>�����@���� �D�Q�G��

�D�E�Q�R�U�P�D�O�� �0�5�,�� �L�Q�F�O�X�G�L�Q�J�� �Z�D�W�H�U�V�K�H�G�� �S�D�W�W�H�U�Q�� �Z�L�W�K�� �:�� �V�F�R�U�H�� �!������ �F�H�Q�W�U�D�O�� �R�U�� �G�L�I�I�X�V�H�� �S�D�W�W�H�U�Q�V����

�,�Q�W�H�U�R�E�V�H�U�Y�H�U���D�J�U�H�H�P�H�Q�W���L�V���H�[�F�H�O�O�H�Q�W�����������������D�F�F�R�U�G�L�Q�J���W�R���W�K�L�V���F�O�D�V�V�L�I�L�F�D�W�L�R�Q���>�����@����
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ADC measurements 

�$�'�&�� �P�H�D�V�X�U�H�P�H�Q�W�V�� �Z�H�U�H�� �S�H�U�I�R�U�P�H�G���E�L�O�D�W�H�U�D�O�O�\�� �L�Q�� ���� �E�U�D�L�Q�� �U�H�J�L�R�Q�V���R�Q�� �$�'�&�� �P�D�S�V�� �E�\�� �D��

�S�D�H�G�L�D�W�U�L�F���U�D�G�L�R�O�R�J�L�V�W�����;���;�������X�V�L�Q�J���2�V�L�U�L�;�Š���V�R�I�W�Z�D�U�H�����3�L�[�P�H�R�����*�H�Q�H�Y�D�����6�Z�L�W�]�H�U�O�D�Q�G�������)�L�J�X�U�H��

����������

�5�H�J�L�R�Q�V���R�I�� �L�Q�W�H�U�H�V�W�����5�2�,�V���� �Z�H�U�H�� �S�O�D�F�H�G���L�Q���W�K�H���P�L�G�G�O�H���W�K�L�U�G���R�I�� �W�K�H���3�/�,�&���� �D�Q�W�H�U�R�O�D�W�H�U�D�O��

�W�K�D�O�D�P�L�����O�H�Q�W�L�I�R�U�P���Q�X�F�O�H�L���L�Q���W�K�H���S�X�W�D�P�H�Q�����K�H�D�G���R�I���F�D�X�G�D�W�H���Q�X�F�O�H�L�����I�U�R�Q�W�D�O���D�Q�G���S�D�U�L�H�W�D�O���R�F�F�L�S�L�W�D�O��

�Z�K�L�W�H���P�D�W�W�H�U���D�W���W�K�H���O�H�Y�H�O���R�I���W�K�H���E�D�V�D�O���J�D�Q�J�O�L�D�����V�H�P�L���R�Y�D�O���F�H�Q�W�U�H�V���D�Q�G���F�H�U�H�E�U�D�O���S�H�G�X�Q�F�O�H�V���L�Q���W�K�H��

�E�U�D�L�Q�� �V�W�H�P���� �7�K�H�V�H�� �U�H�J�L�R�Q�V�� �Z�H�U�H�� �F�K�R�V�H�Q�� �I�R�U�� �W�K�H�L�U�� �S�U�R�S�H�Q�V�L�W�\�� �W�R�� �L�V�F�K�D�H�P�L�F�� �G�D�P�D�J�H�� �Z�L�W�K�� �D��

�K�\�S�R�[�L�F�� �L�Q�M�X�U�\�� �>�����������@���� �7�K�H�� �D�U�H�D�� �R�I�� �W�K�H�� �U�H�J�L�R�Q�V�� �R�I�� �L�Q�W�H�U�H�V�W�� �Z�D�V�� �����������P�P�������F�L�U�F�X�O�D�U�� �5�2�,�V������

�H�[�F�H�S�W�� �L�Q�� �W�K�H���3�/�,�&�� �Z�K�H�U�H�� �L�W�� �Z�D�V�� �������P�P�������V�T�X�D�U�H�� �5�2�,�V������ �7�K�H�� �P�H�D�Q�� �$�'�&�� �Y�D�O�X�H�V�� �R�I�� �W�K�H�� �U�L�J�K�W��

�D�Q�G���O�H�I�W���V�L�G�H���Z�H�U�H���D�Y�H�U�D�J�H�G���I�R�U���I�X�U�W�K�H�U���D�Q�D�O�\�V�L�V������

Analysis of PLIC signal abnormalities 

�:�H�� �D�Q�D�O�\�V�H�G�� �F�K�D�Q�J�H�V�� �L�Q�� �3�/�,�&�� �V�L�J�Q�D�O�� �L�Q�W�H�Q�V�L�W�\�� �D�V�� �L�W�� �L�V�� �N�Q�R�Z�Q�� �W�R���E�H�� �D�� �J�R�R�G�� �S�U�H�G�L�F�W�R�U�� �R�I��

�X�Q�I�D�Y�R�X�U�D�E�O�H�� �R�X�W�F�R�P�H�� �D�Q�G�� �E�U�D�L�Q�� �L�Q�M�X�U�\�� �R�Q�� �O�D�W�H�� �L�P�D�J�L�Q�J�� �>�����@���� �3�/�,�&�� �V�L�J�Q�D�O�� �L�Q�W�H�Q�V�L�W�\�� �Z�D�V��

�F�R�Q�V�L�G�H�U�H�G�� �D�V�� �Q�R�U�P�D�O���� �H�T�X�L�Y�R�F�D�O�� �R�U�� �D�E�Q�R�U�P�D�O�� �R�Q�� �W�K�H�� �7������ �D�Q�G�� �7�����Z�H�L�J�K�W�H�G�� �L�P�D�J�H�V�� �D�Q�G�� �R�Q��

�'�:�,���� �D�F�F�R�U�G�L�Q�J�� �W�R�� �W�K�H�� �V�D�P�H�� �F�U�L�W�H�U�L�D�� �D�V�� �W�K�R�V�H�� �G�H�V�F�U�L�E�H�G�� �E�\�� �5�X�W�K�H�U�I�R�U�G�� �H�W�� �D�O������ �Z�L�W�K�� �3�/�,�&��

�K�\�S�H�U�L�Q�W�H�Q�V�L�W�\���R�Q���W�K�H���'�:�,���F�R�Q�V�L�G�H�U�H�G���D�V���D�Q���D�G�G�L�W�L�R�Q�D�O���D�E�Q�R�U�P�D�O���D�V�S�H�F�W������

�$�V���Q�R�U�P�D�O���V�L�J�Q�D�O���L�Q�W�H�Q�V�L�W�\���Z�L�W�K�L�Q���W�K�H���3�/�,�&���L�V���U�H�O�D�W�H�G���W�R���L�W�V���G�H�J�U�H�H���R�I���P�\�H�O�L�Q�D�W�L�R�Q�����Z�H��

�I�R�F�X�V�H�G���R�Q���Q�H�R�Q�D�W�H�V���Z�L�W�K���D���F�R�U�U�H�F�W�H�G���J�H�V�W�D�W�L�R�Q�D�O���D�J�H���R�I���R�Y�H�U���������Z�H�H�N�V���D�W���W�K�H���W�L�P�H���R�I���L�P�D�J�L�Q�J��

�>�����@����

�6�W�D�W�L�V�W�L�F�D�O���D�Q�D�O�\�V�L�V�� ��

�'�D�W�D���Z�H�U�H���D�Q�D�O�\�V�H�G���X�V�L�Q�J���0�H�G�&�D�O�F���V�W�D�W�L�V�W�L�F�D�O���V�R�I�W�Z�D�U�H�����Y�H�U�V�L�R�Q���������������2�V�W�H�Q�G�����%�H�O�J�L�X�P������

�&�O�L�Q�L�F�D�O�� �D�Q�G�� �E�L�R�O�R�J�L�F�D�O�� �I�H�D�W�X�U�H�V�� �Z�H�U�H�� �F�R�P�S�D�U�H�G�� �E�H�W�Z�H�H�Q�� �J�U�R�X�S�V�� �E�\�� �)�L�V�K�H�U�
�V�� �H�[�D�F�W�� �W�H�V�W�� �I�R�U��

�F�D�W�H�J�R�U�L�F�D�O���G�D�W�D�����D�Q�G���0�D�Q�Q���:�K�L�W�Q�H�\���8���W�H�V�W���I�R�U���F�R�Q�W�L�Q�X�R�X�V���G�D�W�D������

�7�K�H���U�H�O�D�W�L�R�Q�V�K�L�S���E�H�W�Z�H�H�Q���W�K�H���U�H�V�X�O�W�V���R�I���H�D�F�K���0�5�,�� �R�Q���Y�L�V�X�D�O���D�Q�D�O�\�V�L�V���D�Q�G���Q�H�X�U�R�O�R�J�L�F�D�O��

�R�X�W�F�R�P�H���Z�D�V���D�V�V�H�V�V�H�G���E�\�� �)�L�V�K�H�U�
�V���H�[�D�F�W���W�H�V�W�����:�H���F�D�O�F�X�O�D�W�H�G���W�K�H���S�U�H�G�L�F�W�L�Y�H���Y�D�O�X�H�V���I�R�U���D�G�Y�H�U�V�H��

�R�X�W�F�R�P�H���D�W�������\�H�D�U�V���R�I���D�J�H���I�R�U���H�D�F�K���0�5�,���D�P�R�Q�J���D�O�O���W�K�H���Q�H�R�Q�D�W�H�V���Z�L�W�K���D�Y�D�L�O�D�E�O�H���I�R�O�O�R�Z���X�S���G�D�W�D��
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Results of early and late MRI in each outcome group 
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Prognostic value of abnormal early and late MRIs in predicting adverse 

outcome at 2 years of age  
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�7�K�H���U�H�V�X�O�W�V���I�U�R�P���W�K�L�V���V�W�X�G�\���G�H�P�R�Q�V�W�U�D�W�H�G���W�K�D�W���H�D�U�O�\���D�Q�G���O�D�W�H���0�5�,���Z�H�U�H���E�R�W�K���J�R�R�G���S�U�H�G�L�F�W�R�U�V���R�I��

�G�H�D�W�K�� �R�U�� �P�D�M�R�U�� �G�L�V�D�E�L�O�L�W�\�� �D�W�� ���� �\�H�D�U�V�� �R�I�� �D�J�H���� �Z�L�W�K�� ���������� �V�H�Q�V�L�W�L�Y�L�W�\� �� � � (�D�U�O�\� � �0�5� ,� � �R� I� I�H�U�H�G�� �E�H�W�W�H�U��

�V�S�H�F�L�I�L�F�L�W�\�� �W�K�D�Q���O�D�W�H�� �0�5�,���� �$�'�&�� �P�H�D�V�X�U�H�P�H�Q�W�V�� �D�Q�G�� �D�Q�� �D�E�Q�R�U�P�D�O�� �3�/�,�&�� �D�S�S�H�D�U�D�Q�F�H�� �Z�H�U�H�� �D�O�V�R��

�J�R�R�G�� �S�U�H�G�L�F�W�R�U�V�� �R�I�� �D�G�Y�H�U�V�H�� �R�X�W�F�R�P�H�� �R�Q�� �H�D�U�O�\�� �0�5�,���� �7�K�H�V�H�� �U�H�V�X�O�W�V���D�U�H�� �U�H�O�H�Y�D�Q�W�� �E�H�F�D�X�V�H�� �W�K�H��

�D�Y�D�L�O�D�E�L�O�L�W�\�� �R�I�� �H�D�U�O�\�� �U�H�O�L�D�E�O�H�� �S�U�R�J�Q�R�V�W�L�F�� �L�Q�I�R�U�P�D�W�L�R�Q�� �L�V�� �L�P�S�R�U�W�D�Q�W�� �W�R�� �K�H�O�S�� �Q�H�R�Q�D�W�R�O�R�J�L�V�W�V�� �D�Q�G��

�S�D�U�H�Q�W�V���Z�L�W�K���L�Q�W�H�Q�V�L�Y�H���F�D�U�H���G�H�F�L�V�L�R�Q�V���D�I�W�H�U���W�K�H���H�Q�G���R�I���K�\�S�R�W�K�H�U�P�L�D���W�U�H�D�W�P�H�Q�W����
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�:�H�� �U�H�S�R�U�W�H�G�� �H�[�F�H�O�O�H�Q�W�� ���������� �V�H�Q�V�L�W�L�Y�L�W�\�� �D�Q�G�� �Q�H�J�D�W�L�Y�H�� �S�U�H�G�L�F�W�L�Y�H���Y�D�O�X�H�V���� �D�Q�G�� �J�R�R�G��
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�Y�L�V�L�E�O�H�� �R�Q�� �E�R�W�K�� �0�5�,�V�� �D�Q�G�� �W�Z�R�� �F�D�V�H�V�� �R�I�� �P�R�G�H�U�D�W�H�� �F�H�Q�W�U�D�O�� �L�Q�M�X�U�L�H�V�� �Y�L�V�L�E�O�H�� �R�Q�� �O�D�W�H�� �0�5�,�� �R�Q�O�\����

�Z�L�W�K�� �D�Q�� �X�Q�H�[�S�H�F�W�H�G�� �I�D�Y�R�X�U�D�E�O�H�� �R�X�W�F�R�P�H���� �&�H�Q�W�U�D�O�� �L�Q�M�X�U�L�H�V�� �D�Q�G�� �P�R�U�H�� �H�[�W�H�Q�V�L�Y�H�� �R�U�� �G�L�I�I�X�V�H��

�L�Q�M�X�U�L�H�V�� �D�U�H�� �N�Q�R�Z�Q�� �W�R�� �E�H�� �D�V�V�R�F�L�D�W�H�G�� �Z�L�W�K�� �D�� �S�R�R�U�� �S�U�R�J�Q�R�V�L�V�� �Z�L�W�K���R�U�� �Z�L�W�K�R�X�W�� �K�\�S�R�W�K�H�U�P�L�D��

�W�U�H�D�W�P�H�Q�W���� �E�X�W�� �V�R�P�H�� �P�R�G�H�U�D�W�H�� �F�H�Q�W�U�D�O�� �L�Q�M�X�U�L�H�V�� �D�Q�G���� �P�R�U�H�� �U�D�U�H�O�\���� �G�L�I�I�X�V�H�� �L�Q�M�X�U�L�H�V�� �K�D�Y�H�� �E�H�H�Q��

�R�E�V�H�U�Y�H�G���L�Q���Q�H�R�Q�D�W�H�V���Z�L�W�K���D���Q�R�U�P�D�O���Q�H�X�U�R�G�H�Y�H�O�R�S�P�H�Q�W�D�O���R�X�W�F�R�P�H���>���±���������±�����@������

�6�R�P�H�� �V�W�X�G�L�H�V�� �V�X�J�J�H�V�W�H�G�� �W�K�D�W�� �H�D�U�O�\�� �0�5�,���� �D�Q�G�� �S�D�U�W�L�F�X�O�D�U�O�\�� �'�:�,���� �F�R�X�O�G�� �X�Q�G�H�U�H�V�W�L�P�D�W�H��

�E�U�D�L�Q�� �O�H�V�L�R�Q�V�� �>�����±�����@���� �:�H�� �D�F�W�X�D�O�O�\�� �R�E�V�H�U�Y�H�G�� �W�Z�R�� �F�D�V�H�V�� �Z�L�W�K�� �Q�R�U�P�D�O�� �H�D�U�O�\�� �0�5�,���� �E�X�W���F�H�Q�W�U�D�O��

�L�Q�M�X�U�L�H�V���R�Q���O�D�W�H���0�5�,���� �\�H�W���D�V�V�R�F�L�D�W�H�G���Z�L�W�K���D�� �J�R�R�G�� �S�U�R�J�Q�R�V�L�V���� �2�Q�H���R�I���W�K�H�V�H�� �Q�H�R�Q�D�W�H�V���K�D�G�� �\�H�W�� �D��

�P�R�G�H�U�D�W�H�� �O�D�Q�J�X�D�J�H�� �G�H�O�D�\�� �D�Q�G�� �V�R�P�H�� �E�H�K�D�Y�L�R�X�U�D�O�� �G�L�V�R�U�G�H�U�V���� �D�Q�G�� �Q�H�H�G�� �D�� �F�O�R�V�H�� �I�R�O�O�R�Z���X�S�� �E�\��

�S�D�H�G�L�D�W�U�L�F�� �Q�H�X�U�R�O�R�J�L�V�W���� �,�W�� �F�R�X�O�G�� �E�H�� �R�I�� �J�U�H�D�W�� �L�P�S�R�U�W�D�Q�F�H�� �W�R�� �G�H�W�H�F�W�� �W�K�L�V�� �N�L�Q�G�� �R�I�� �V�X�E�W�O�H�� �E�U�D�L�Q��

�L�Q�M�X�U�L�H�V���R�Q���D���O�D�W�H���0�5�,���V�\�V�W�H�P�D�W�L�F�D�O�O�\���S�H�U�I�R�U�P�H�G���Z�K�H�Q���H�D�U�O�\���0�5�,���L�V���Q�R�U�P�D�O�����L�Q���R�U�G�H�U���W�R���D�G�D�S�W��
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�O�D�W�H�� �L�P�D�J�L�Q�J���� �Z�L�W�K�� �D�Q�� �D�G�Y�H�U�V�H�� �R�X�W�F�R�P�H���� �+�R�Z�H�Y�H�U���� �W�K�H�\�� �E�R�W�K�� �K�D�G�� �D�E�Q�R�U�P�D�O�� �H�D�U�O�\�� �0�5�,�V�� �Z�L�W�K��
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�'�H�D�W�K�� ������ ������������ ���� �������������� ����

�*�O�R�E�D�O���'�4�������P�H�G�����U�D�Q�J�H���������� ���������������������������� ���� ���������������������� ��������

�3�R�V�W�X�U�H���'�4�� �� ������������������������ �� �������������������������� ����

�&�R�R�U�G�L�Q�D�W�L�R�Q���'�4���� ������������������������ �� ���������������������� ����

�/�D�Q�J�X�D�J�H���'�4�� �� ������������������������ �� ���������������������� ����

�6�R�F�L�D�E�L�O�L�W�\���'�4���� �������������������������� �� ���������������������� ����
†
Continuous and ordinal data are expressed as median (interquartile range), categorical data are expressed as 

number of patients (%), except when specified 
DQ = developmental quotient 

��

Table 2



  �(�D�U�O�\���0�5�,�������1� ������ �/�D�W�H���0�5�,�������1� ������ 

�� �3�D�W�W�H�U�Q���R�I��
�L�Q�M�X�U�\��

�)�D�Y�R�X�U�D�E�O�H��

�R�X�W�F�R�P�H��
�‚��

���1� ������ 

�$�G�Y�H�U�V�H��

�R�X�W�F�R�P�H��
�‚��

���1� ���� 

�S���Y�D�O�X�H �)�D�Y�R�X�U�D�E�O�H��

�R�X�W�F�R�P�H��
�‚��

���1� ������ 

�$�G�Y�H�U�V�H��

�R�X�W�F�R�P�H
�‚
 

���1� ���� 

�S���Y�D�O�X�H 

�1�R�U�P�D�O����

�V�X�E�Q�R�U�P�D�O��

�0�5�, 

�1�R�U�P�D�O ������ �� 

������������ 

������ �� 

������������ 

�3�3�:�0�, ���� �� ������ �� 
�:�D�W�H�U�V�K�H�G��

���:���V�F�R�U�H���”���� 
���� �� ���� �� 

�$�E�Q�R�U�P�D�O��

�0�5�, 

�:�D�W�H�U�V�K�H�G��

���:���V�F�R�U�H���!���� 
�� �� �� �� 

�&�H�Q�W�U�D�O �� ���� �� �� 
�'�L�I�I�X�V�H ���� ���� �� �� 

† 
Data are numbers of patients 

N = number of neonates, PPWMI = punctate periventricular white matter injuries  
Numbers in bold are false positives of MRI abnormalities in predicting adverse outcome 
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Data are percentages (95% confidence interval) 
N = number of neonates, Se = sensitivity, Sp = specificity, PPV = positive predictive value, NPV = negative 
predictive value 

��

�� �$�O�O���Q�H�R�Q�D�W�H�V���Z�L�W�K���D�Y�D�L�O�D�E�O�H���I�R�O�O�R�Z���X�S��

�G�D�W�D��

�1�H�R�Q�D�W�H�V���Z�K�R���K�D�G���E�R�W�K���0�5�,�V��

�V�H�T�X�H�Q�W�L�D�O�O�\��

�� �(�D�U�O�\���0�5�,���� �/�D�W�H���0�5�,���� �(�D�U�O�\���0�5�,���� �/�D�W�H���0�5�,����

�� �1��� ���������� �1��� ���������� �1��� �������� �1��� ��������

�6�H���� ������������������������������ �������������������������� ������������������������������ ������������������������������

�6�S���� ������������������������������ ���������������������������������� ������������������������������ ������������������������������

�3�3�9���� ���������������������������������� ������������������������������ ������������������������������ ����������������������������������

�1�3�9���� ������������������������������ ������������������������������ ������������������������������ ������������������������������
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ADC = apparent diffusion coefficient, AUC = area under curve, CI = confidence interval, OR = odds ratio, 
PWM = posterior white matter, SC = semi-oval centres, PLIC = posterior limb of internal capsule, CN = head 
of caudate nuclei, CP = cerebral peduncles, LN = lentiform nuclei, FWM = frontal white matter, Se = 
sensitivity, Sp = specificity, PPV = positive predictive value, NPV = negative predictive value 
��

�5�H�J�L�R�Q���$�8�&�������������&�,�����2�5�������������&�,���� �&�X�W���R�I�I����

(10-9/mm2/s)��

�6�H�����������6�S�����������3�3�9�����������1�3�9����������

�3�:�0�� ���������������������������������� ���������������������� �”���������� ���������� ���������� ���������� ��������

�6�&�� ���������������������������������� ���������������������� �”���������� �������� ���������� ���������� ������

�3�/�,�&�� ���������������������������������� ���������������������� �”���������� ���������� ���������� ���������� ��������

�&�1�� ���������������������������������� ���������������������� �”���������� ���������� ���������� ���������� ��������

�&�3�� ���������������������������������� ���������������������� �”���������� ���������� ���������� ���������� ��������

�/�1�� ���������������������������������� ���������������������� �”���������� �������� ���������� ���������� ����������

�)�:�0�� �������������������������������� ���������������������� �”���������� �������� ���������� ���������� ����������

�7�K�D�O�D�P�L�������������������������������������������������������� �”���������� �������� ���������� ������ ����������
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APPENDIX 

 

Description of the simplified classification and patterns of injury

Normal MRI No signal abnormality in the entire brain

Punctate periventricular 

white matter injuries

Punctate or small confluent periventricular <1cm white 

matter signal abnormalitiesNormal/ 

subnormal 

MRI 
Watershed injuries with a 

W score €2

Single infarction or abnormal signal in anterior or 

posterior white matter (except punctate periventricular) in 

the intravascular boundary zones, without central or 

diffuse pattern criteria 

Watershed injuries with a 

W score >2

More extensive watershed injuries, involving anterior and 

posterior white matter or white matter and cortex in the 

intravascular boundary zones (except single infarction, 

central and diffuse patterns)

Central injuries

Signal abnormalities in at least one of the following 

regions: lentiform nucleus, caudate nucleus, thalamus, 

perirolandic cortex, cerebral peduncle, hippocampus, 

without diffuse pattern criteria

Abnormal 

MRI 

Diffuse injuries

Diffuse white matter signal abnormalities involving at 

least 4 lobes and/or cortical injuries involving more than 

the perirolandic cortex or watershed cortex, and/or 

watershed and central pattern criteria


