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1. Bevezetés

Az elmult néhany évtizedben a konvencionalis magneses rezonancia (MR)
képalkotas egyre inkabb elterjedt a kozponti idegrendszer (KIR)
eltéréseinek feltarasaban. Manapsag szamos hagyomanyos MR protokollt
alkalmaznak rutinszerien a kiillonb6zé kezelési stratégidk terapias
hatasainak felderitésére. A hagyomanyos MR képalkotas elényt jelent
példaul a betegség sulyossaganak kategorizalasaban, a vér-agy gat
sériilésének meghatarozasaban, és az agyi eltérések tér- ¢és idobeli
elkiilonitésében is. Az elmult néhany évben szamos nem konvencionalis
kvantitativ. MR képalkotd6 modszer bizonyult alkalmasnak a KIR
betegségeinek mélyrehatd vizsgalatara. Ezek az MR technikak alkalmasnak
tinnek a betegségspecifikus patologiai folyamatok (betegség aktivitasa,
klinikai progresszid) monitorozasara, valamint képesek a szovetekben
bekdvetkezd valtozasok feltarasara is. Ilyen valtozas példaul az 6déma,
gyulladas, demielinizacid, axonveszteség és a szovetek degeneréacioja. igy a
nem konvencionalis kvantitativ. MR technikdk olyan eszk6zként
hasznalhatéak, melyek non invaziv mdédon képesek vizsgalni nemcsak a
nyilvanvalo 1ézidkat, hanem az apro, de globalis agyi eltéréseket is olyan
betegségekben, melyekben a betegségprogresszionak nincs adekvat
biomarkere és valtozatos klinikai tiinetekkel rendelkeznek. Ezen feliil a
konvencionalis MR képalkotds csak egy keresztmetszeti informaciot
biztosit a kiillonb6z6 szovetekr6l, mig a kvantitativ modszerek elényét
kihasznalva a hattérben htz6dd biokémiai Osszetétel abszolit mddon
elemezhetd. Ahhoz, hogy a kvantitativ MR képalkotassal kinyert adatokat
megfelelden tudjuk értékelni sokkal részletesebb modszerekre és az MR
alapok pontos ismeretére van sziikség. Az adatok értékeléséhez altaldban

egy sor kvalitativ felvételt hasznalunk, majd a kép jelintenzitas valtozasat



elemezziik. Ezt a folyamatot szamos paraméter befolyasolhatja tigy, mint az
inverzios id6, a kibillenési szog, vagy a repeticiés id6 T1 relaxometria
esetében, az echo id6 T2 relaxometrianal, és a b-érték a diffuzido-sulyozott
képalkotas esetében. A kvantitativ adat kinyerhetd, ha az MR jelet ezen
paraméterek fiiggvényében abrazoljuk, majd az adatpontokra mono- vagy
multi-exponencialis modszerekkel egyenest, vagy gorbét illesztiink.
Klinikai megkozelitésben a T1 és T2 relaxacios idok kiilonbozd szoveti
karakterisztikaktol fliggnek igy, mint példaul viztartalom, mig a kvantitativ
diffuzios adat a szoveti struktira indirekt mérését teszi lehetdvé
mikroszkopikus skalan. A kvantitativ MR technikak eldnyeit kihasznalva
szamos kutatas vizsgalta e modszerek hasznossagat a KIR teriiletén, foleg
azokban az esetekben, ahol a hagyomanyos MR modszerek nem
bizonyultak elég érzékenynek. Sclerosis multiplex (SM) esetében a modern
MR képalkotasnak nagy jelentésége van a diagnosztikai értékelésben és a
kezelés monitorozadsaban. Ezen kiviil negativ computer tomografis
vizsgalattal rendelkezd6 enyhe koponyatraumas betegekben a modern
képalkotdé modszerek szignifikans eltéréseket tarnak fel. Szamos lezionalis
és nem lezionalis epilepszias betegnél modern MR képalkoté modszerek
segitségével sikeriilt pontositani a roham eredetét és javitani a matéti
kimenetelt. Habar a KIR betegségek korében a legsarkalatosabb kérdés a
fehérallomanyi (FA) 1ézio ,lathatosaga”, a kontrasztkiilonbség nélkiili
vagyis lathatatlan” FA eltérések is fontosak és sokkal nagyobb
diagnosztikai kihivast jelentenek.

A mai napig szamos kutatds és konyv sziiletik arr6l, hogy hogyan
alkalmazzuk a kvantitativ MR technikakat a gerincveld teriiletén, azonban
kevés foglalkozik a porckorongot érinté kvantitativ MR eltérésekkel annak

ellenére, hogy a derékfajdalom a legelterjedtebb és koltségesebb probléma a
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mai tarsadalomban. A T2 relaxacios id6 értékelése egy megbizhaté mddszer
a porckorongok molekularis kornyezetének értékelésére és a legtobb
klinikai MR berendezésen elérheté. A T2 érték jol korrelal a porckorong
szovet viztartalmaval igy hasznalhatdé a porckorong hidrataltsaganak
kvantitativ  meghatarozasara, = mely  esszencidlis a  betegség

gradusmeghatarozasaban.

2. Célkitizések

Jelen kutatas célja az volt, hogy a KIR betegségek molekularis valtozasait
vizsgalja olyan in vivo kvantitativ MR technikdk segitségével, mint a
diffuzio-sulyozott képalkotas és a T2 relaxometria. Kutatasaink soran fejlett
képfeldolgozd modszereket hasznaltunk a regisztracion, szegmentacion at,
egészen a mono- ¢€s bi-exponencidlis adatillesztésig, valamint ezeket

modern statisztikai tesztekkel egészitettiik ki.

Az els6 kisérletiink soran relapszalo-remittaldo SM betegeket és hozzajuk
illesztett egészséges alanyokat vizsgaltunk bi-exponencialis diffuzios
jelvaltozas karakterizalasara a normal megjelenésii fehérallomany teriiletén.
Mas kutatasoktol eltéréen jelen kutatds mélyebb betekintést enged a
kiilonbozé  vizfrakcidk életkor és 1ézidszam fliggd valtozasanak

vizsgalataba.

Ezen kiviill tovabbi informaciéval akartunk szolgdlni az epilepszia
betegséghez szorosan kapcsolodd paraméterek altal eldidézett (életkori
kezdet és a rohamgyakorisag) fehérallomanyi diffuzids valtozasokra. Ennek
tanulmanyozasara unilateralis hippocampus sclerosist mutatdé mesialis
temporalis lebeny epilepszias (MTLE-HS) betegeket és hozzajuk életkorban

és nemben illesztett kontroll csoportot vizsgaltunk. Hipotézisiink szerint a



kronikus FA-i véltozas mind a korai, mind a kés6i kezdetii betegcsoportban

jelen van, azonban ennek mértéke az epilepszia kezdetétdl fliggden eltéro.

Mivel a discusdegeneracié és az ehhez kapcsolodd valtozasok nagy
valosziniséggel a derékfajdalom alapvetd faktorai, egy a human értékelés
hibait/eltéréseit kikiiszobolé kvantitativ értékelésen alapuld klasszifikacios
rendszer segithet a degeneraci6 fokanak pontosabb meghatarozasaban. Ezért
kutatasunk sordn az esetleges intra- €s interobserver kiilonbségek feltarasat
tiztik ki célul, valamint T2 cut-off értékeket szamoltunk Pfirrmann és
Schneiderman klasszifikacios sémak szerint intervertebralis

discusbetegségben.
3. Anyag és modszer

Bi-exponential diffusion signal decay in normal appearing white matter

of multiple sclerosis

Egy 3T MR berendezést hasznalva diffuzio-sulyozott képalkotas
segitségével kiillonb6z6 diffuzids paramétereket szamoltunk ki mono-
exponencidlis (0-1000 s/mm?) és bi-exponencialis (0-5000 s/mm?)
modszerek hasznalataval 14 relapszalo-remittald SM beteg €s 14 kor €s nem
szerint illesztett egészséges alany bevonasaval. Az adatokat paraméteres és
nem-paraméteres  tesztek segitségével ¢és multilinedris regresszid

hasznalataval elemeztiik.

Age at onset and seizure frequency affect white matter diffusion

coefficient in patients with mesial temporal lobe epilepsy

Egy 3T MR berendezés hasznalataval diffuzio-sulyozott képalkotas
segitségével latszolagos diffuzios koefficiens értékeket szamoltunk mono-

exponencialis mddszer segitségével 22 (11 korai és 11 késéi kezdetil)
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unilateralis MTLE-HS beteg és 22 korban és nemben illesztett egészséges
alany bevonasaval. Adatainkat t-probak ¢és multilinearis regresszid

hasznalataval elemeztik.

A Statistical Model for Intervertebral Disc Degeneration: Determination

of the Optimal T2 Cut-Off Values

21 alany lumbalis MR vizsgalatat végeztik el, ahol 0Osszesen 104
porckorongot értékeltiink ki. A T2 relaxacios idéket a nucleus pulposus
teriiletébdl mértiik sagittalis multi-echo spin-echo szekvencia hasznalataval.
A discusdegeneracio  morfologiai  klasszifikaciojat 3 tapasztalt
neuroradiologus végezte el fiiggetlen modon Pfirrmann és Schneiderman
klasszifikacidos sémak szerint. Receiver operating characteristic analizist
végeztiink a gradusok kozotti T2 cut-off értékek meghatarozasa céljabol. Az
intra- ¢és interobserver kiilonbségeket kappa statisztika segitségével

szamoltuk ki.
4. Eredmények

Bi-exponential diffusion signal decay in normal appearing white matter

of multiple sclerosis

A mono-exponencialis ADC értékek enyhén emelkedtek a kontrol 1
csoportban (p=0.09), mig az SM csoportban csokkentek az életkor
figgvényében. Ezen kivil az ADC értékek pozitivan korrelaltak a
1ézidszammal betegek esetében. A bi-exponencialis elemzés feltarta, hogy
az emelkedett ADC értékek Osszefliggésbe hozhatok a csokkent lassu
diffiziéos komponens szazalékos aranyaval. Azonba a gyors és lassu
diffiziés komponensek nem valtoztak sem az életkorral egészségesekben

sem a 1ézioszammal SM betegekben.



Age at onset and seizure frequency affect white matter diffusion

coefficient in patients with mesial temporal lobe epilepsy

A korai kezdeti MTLE-HS csoportban az egészséges csoporthoz képest az
ADC értékek szignifikansan emelkedtek mind az ipszilateralis féltekei
fehérallomanyban (p=0.04) mind a temporalis lebenyi fehérallomanyban
(p=0.01). Azonban ezek a kiilonbségek nem voltak felfedezhetok a késdi
kezdetii csoportban. Az ADC értékek a korai kezdetli MTLE-HS csoportban
negativan fliggtek az ¢életkori kezdettdl az ipszilateralis féltekei
fehérallomanyban (p=0.03) és a fasciculus uncinatusban (p=0.03), mig a
késbi kezdetli betegcsoportban az ADC mar nem az életkori kezdettdl,
hanem a rohamfrekvenciatol fliggott az ipszilateralis fasciculus uncinatus

teriiletén (p=0.03).

A Statistical Model for Intervertebral Disc Degeneration: Determination

of the Optimal T2 Cut-Off Values

Meérsékelt interobserver egyezOséget taladltunk az értékeldk kozott mind
Pfirrmann mind Schneiderman klasszifikacids sémak szerint (kappa 0.46 és
0.51), mig az intraobserver reprodukalhatosag szinte tokéletes volt. Az
interobserver egyez6ség csak enyhe foka volt a Pfirrmann III és IV
kategoriak kozott (kappa 0.33 és 0.36), azonban a T2 cut-off értékek
szignifikansan el tudtak kiiloniteni e két gradust (p<0.05).

5. Konkluazio

Bi-exponential diffusion signal decay in normal appearing white matter

of multiple sclerosis

Kutatasunkban a bi-exponencialis diffuzios jelcsokkenést tanulmanyoztuk

relapszalo-remittald SM  betegek és egészséges személyek a normal
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megjelenésii  fehérallomanyaban. Irodalmi adatokkal megegyezden
eredményeink azt mutattak, hogy a csokkent lassi komponens szazalékos
aranya idézi elé az ADC értékek életkor fiiggé emelkedését a kontroll
csoportban. Sclerosis multiplexben a diffuziés paraméterek egyarant
fiiggenek az életkortdl és a 1ézidszdmtol. Ezen belill a lassu frakcid
szazalékos ardnya csokken a 1ézidszam novekedésével, mig emelkedik az
¢életkorral, mely valdsziniileg a mielinhez k6tddd vizfrakcid csokkenésének

k6szonheto.

Age at onset and seizure frequency affect white matter diffusion

coefficient in patients with mesial temporal lobe epilepsy

Osszességében elmondhato, hogy az ADC értékek magasabbak voltak az
MTLE-HS betegekben foként az ipszilateralis féltekei fehérallomanyban.
Ez a diffuzios valtozas utalhat a FA degenerativ véltozasara, mielin és axon
veszteségre, glidzisra, valamint az extracellularis tér novekedésére. Ezek a
valtozasok fiiggenek a betegség kezdetétdl valamint a rohamgyakorisagtol
¢és sokkal hangsulyosabbak a frontotemporalis régiokban. A korai kezdeti
betegesoportban a betegség kezdete tiinik a FA-i valtozasok f6 okozojanak,
mig az valosziniileg csak masodlagos hatds a késéi kezdetii csoportban,
mely késébb diffuzids valtozasokban nyilvanul meg. Jelen kutatasunkban a
klinikai adatok és a modern MR moddszerek kombinacidjat hasznaltuk
ahhoz, hogy atfogobb ismereteket szerezhessiink az epilepszia betegséggel
jaré fehérallomanyi valtozasok mibenlétérdl, és hogy jobban megértsiik az

MTLE-HS patofiziologiajat.



A Statistical Model for Intervertebral Disc Degeneration: Determination
of the Optimal T2 Cut-Off Values

Jelen kutatasban a T2 értékek csokkentek az életkor elérehaladtaval és a
discusdegeneracio gradusanak novekedésével a nucleus pulposusban, mely
valdszinlileg a proteoglikdn ¢és a viztartalom csokkenésével hozhatd
Osszefiiggésbe. Intervertebralis discusdegeneracidban szenvedd betegek
esetében a morfologiai értékelés soran az interobserver egyezdség csupan
enyhe foku volt Pfirrmann III és IV kategoridk kozott. Szamitasaink szerint
azonban a kvantitativ T2 cut-off értékek sokkal megbizhatobb modszerként
szolgalhatnak a discusdegeneracio fokanak megitélésében annak ellenére,

hogy a betegség definidlasa MR képalkotas szempontjabdl a mai napig nem

egységes.
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