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1. Bevezetés 
Az elmúlt néhány évtizedben a konvencionális mágneses rezonancia (MR) 

képalkotás egyre inkább elterjedt a központi idegrendszer (KIR) 

eltéréseinek feltárásában. Manapság számos hagyományos MR protokollt 

alkalmaznak rutinszerűen a különböző kezelési stratégiák terápiás 

hatásainak felderítésére. A hagyományos MR képalkotás előnyt jelent 

például a betegség súlyosságának kategorizálásában, a vér-agy gát 

sérülésének meghatározásában, és az agyi eltérések tér- és időbeli 

elkülönítésében is. Az elmúlt néhány évben számos nem konvencionális 

kvantitatív MR képalkotó módszer bizonyult alkalmasnak a KIR 

betegségeinek mélyreható vizsgálatára. Ezek az MR technikák alkalmasnak 

tűnnek a betegségspecifikus patológiai folyamatok (betegség aktivitása, 

klinikai progresszió) monitorozására, valamint képesek a szövetekben 

bekövetkező változások feltárására is. Ilyen változás például az ödéma, 

gyulladás, demielinizáció, axonveszteség és a szövetek degenerációja. Így a 

nem konvencionális kvantitatív MR technikák olyan eszközként 

használhatóak, melyek non invazív módon képesek vizsgálni nemcsak a 

nyilvánvaló léziókat, hanem az apró, de globális agyi eltéréseket is olyan 

betegségekben, melyekben a betegségprogressziónak nincs adekvát 

biomarkere és változatos klinikai tünetekkel rendelkeznek. Ezen felül a 

konvencionális MR képalkotás csak egy keresztmetszeti információt 

biztosít a különböző szövetekről, míg a kvantitatív módszerek előnyét 

kihasználva a háttérben húzódó biokémiai összetétel abszolút módon 

elemezhető. Ahhoz, hogy a kvantitatív MR képalkotással kinyert adatokat 

megfelelően tudjuk értékelni sokkal részletesebb módszerekre és az MR 

alapok pontos ismeretére van szükség. Az adatok értékeléséhez általában 

egy sor kvalitatív felvételt használunk, majd a kép jelintenzitás változását 
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elemezzük. Ezt a folyamatot számos paraméter befolyásolhatja úgy, mint az 

inverziós idő, a kibillenési szög, vagy a repetíciós idő T1 relaxometria 

esetében, az echo idő T2 relaxometriánál, és a b-érték a diffúzió-súlyozott 

képalkotás esetében. A kvantitatív adat kinyerhető, ha az MR jelet ezen 

paraméterek függvényében ábrázoljuk, majd az adatpontokra mono- vagy 

multi-exponenciális módszerekkel egyenest, vagy görbét illesztünk. 

Klinikai megközelítésben a T1 és T2 relaxációs idők különböző szöveti 

karakterisztikáktól függnek úgy, mint például víztartalom, míg a kvantitatív 

diffúziós adat a szöveti struktúra indirekt mérését teszi lehetővé 

mikroszkopikus skálán. A kvantitatív MR technikák előnyeit kihasználva 

számos kutatás vizsgálta e módszerek hasznosságát a KIR területén, főleg 

azokban az esetekben, ahol a hagyományos MR módszerek nem 

bizonyultak elég érzékenynek. Sclerosis multiplex (SM) esetében a modern 

MR képalkotásnak nagy jelentősége van a diagnosztikai értékelésben és a 

kezelés monitorozásában. Ezen kívül negatív computer tomográfiás 

vizsgálattal rendelkező enyhe koponyatraumás betegekben a modern 

képalkotó módszerek szignifikáns eltéréseket tárnak fel. Számos lezionális 

és nem lezionális epilepsziás betegnél modern MR képalkotó módszerek 

segítségével sikerült pontosítani a roham eredetét és javítani a műtéti 

kimenetelt. Habár a KIR betegségek körében a legsarkalatosabb kérdés a 

fehérállományi (FÁ) lézió „láthatósága”, a kontrasztkülönbség nélküli 

vagyis „láthatatlan” FÁ eltérések is fontosak és sokkal nagyobb 

diagnosztikai kihívást jelentenek. 

A mai napig számos kutatás és könyv születik arról, hogy hogyan 

alkalmazzuk a kvantitatív MR technikákat a gerincvelő területén, azonban 

kevés foglalkozik a porckorongot érintő kvantitatív MR eltérésekkel annak 

ellenére, hogy a derékfájdalom a legelterjedtebb és költségesebb probléma a 
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mai társadalomban. A T2 relaxációs idő értékelése egy megbízható módszer 

a porckorongok molekuláris környezetének értékelésére és a legtöbb 

klinikai MR berendezésen elérhető. A T2 érték jól korrelál a porckorong 

szövet víztartalmával így használható a porckorong hidratáltságának 

kvantitatív meghatározására, mely esszenciális a betegség 

grádusmeghatározásában. 

2. Célkitűzések 
Jelen kutatás célja az volt, hogy a KIR betegségek molekuláris változásait 

vizsgálja olyan in vivo kvantitatív MR technikák segítségével, mint a 

diffúzió-súlyozott képalkotás és a T2 relaxometria. Kutatásaink során fejlett 

képfeldolgozó módszereket használtunk a regisztráción, szegmentáción át, 

egészen a mono- és bi-exponenciális adatillesztésig, valamint ezeket 

modern statisztikai tesztekkel egészítettük ki. 

Az első kísérletünk során relapszáló-remittáló SM betegeket és hozzájuk 

illesztett egészséges alanyokat vizsgáltunk bi-exponenciális diffúziós 

jelváltozás karakterizálására a normál megjelenésű fehérállomány területén. 

Más kutatásoktól eltérően jelen kutatás mélyebb betekintést enged a 

különböző vízfrakciók életkor és léziószám függő változásának 

vizsgálatába. 

Ezen kívül további információval akartunk szolgálni az epilepszia 

betegséghez szorosan kapcsolódó paraméterek által előidézett (életkori 

kezdet és a rohamgyakoriság) fehérállományi diffúziós változásokra. Ennek 

tanulmányozására unilaterális hippocampus sclerosist mutató mesialis 

temporalis lebeny epilepsziás (MTLE-HS) betegeket és hozzájuk életkorban 

és nemben illesztett kontroll csoportot vizsgáltunk. Hipotézisünk szerint a 
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krónikus FÁ-i változás mind a korai, mind a késői kezdetű betegcsoportban 

jelen van, azonban ennek mértéke az epilepszia kezdetétől függően eltérő. 

Mivel a discusdegeneráció és az ehhez kapcsolódó változások nagy 

valószínűséggel a derékfájdalom alapvető faktorai, egy a humán értékelés 

hibáit/eltéréseit kiküszöbölő kvantitatív értékelésen alapuló klasszifikációs 

rendszer segíthet a degeneráció fokának pontosabb meghatározásában. Ezért 

kutatásunk során az esetleges intra- és interobserver különbségek feltárását 

tűztük ki célul, valamint T2 cut-off értékeket számoltunk Pfirrmann és 

Schneiderman klasszifikációs sémák szerint intervertebrális 

discusbetegségben. 

3. Anyag és módszer 

Bi-exponential diffusion signal decay in normal appearing white matter 

of multiple sclerosis 

Egy 3T MR berendezést használva diffúzió-súlyozott képalkotás 

segítségével különböző diffúziós paramétereket számoltunk ki mono-

exponenciális (0-1000 s/mm2) és bi-exponenciális (0-5000 s/mm2) 

módszerek használatával 14 relapszáló-remittáló SM beteg és 14 kor és nem 

szerint illesztett egészséges alany bevonásával. Az adatokat paraméteres és 

nem-paraméteres tesztek segítségével és multilineáris regresszió 

használatával elemeztük. 

Age at onset and seizure frequency affect white matter diffusion 

coefficient in patients with mesial temporal lobe epilepsy 

Egy 3T MR berendezés használatával diffúzió-súlyozott képalkotás 

segítségével látszólagos diffúziós koefficiens értékeket számoltunk mono-

exponenciális módszer segítségével 22 (11 korai és 11 késői kezdetű) 
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unilaterális MTLE-HS beteg és 22 korban és nemben illesztett egészséges 

alany bevonásával. Adatainkat t-próbák és multilineáris regresszió 

használatával elemeztük. 

A Statistical Model for Intervertebral Disc Degeneration: Determination 

of the Optimal T2 Cut-Off Values 

21 alany lumbális MR vizsgálatát végeztük el, ahol összesen 104 

porckorongot értékeltünk ki. A T2 relaxációs időket a nucleus pulposus 

területéből mértük sagittalis multi-echo spin-echo szekvencia használatával. 

A discusdegeneráció morfológiai klasszifikációját 3 tapasztalt 

neuroradiológus végezte el független módon Pfirrmann és Schneiderman 

klasszifikációs sémák szerint. Receiver operating characteristic analízist 

végeztünk a grádusok közötti T2 cut-off értékek meghatározása céljából. Az 

intra- és interobserver különbségeket kappa statisztika segítségével 

számoltuk ki. 

4. Eredmények 

Bi-exponential diffusion signal decay in normal appearing white matter 

of multiple sclerosis 

A mono-exponenciális ADC értékek enyhén emelkedtek a kontrol l 

csoportban (p=0.09), míg az SM csoportban csökkentek az életkor 

függvényében. Ezen kívül az ADC értékek pozitívan korreláltak a 

léziószámmal betegek esetében. A bi-exponenciális elemzés feltárta, hogy 

az emelkedett ADC értékek összefüggésbe hozhatók a csökkent lassú 

diffúziós komponens százalékos arányával. Azonba a gyors és lassú 

diffúziós komponensek nem változtak sem az életkorral egészségesekben 

sem a léziószámmal SM betegekben. 
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Age at onset and seizure frequency affect white matter diffusion 

coefficient in patients with mesial temporal lobe epilepsy 

A korai kezdetű MTLE-HS csoportban az egészséges csoporthoz képest az 

ADC értékek szignifikánsan emelkedtek mind az ipszilaterális féltekei 

fehérállományban (p=0.04) mind a temporális lebenyi fehérállományban 

(p=0.01). Azonban ezek a különbségek nem voltak felfedezhetők a késői 

kezdetű csoportban. Az ADC értékek a korai kezdetű MTLE-HS csoportban 

negatívan függtek az életkori kezdettől az ipszilaterális féltekei 

fehérállományban (p=0.03) és a fasciculus uncinatusban (p=0.03), míg a 

késői kezdetű betegcsoportban az ADC már nem az életkori kezdettől, 

hanem a rohamfrekvenciától függött az ipszilaterális fasciculus uncinatus 

területén (p=0.03). 

A Statistical Model for Intervertebral Disc Degeneration: Determination 

of the Optimal T2 Cut-Off Values 

Mérsékelt interobserver egyezőséget találtunk az értékelők között mind 

Pfirrmann mind Schneiderman klasszifikációs sémák szerint (kappa 0.46 és 

0.51), míg az intraobserver reprodukálhatóság szinte tökéletes volt. Az 

interobserver egyezőség csak enyhe fokú volt a Pfirrmann III és IV 

kategóriák között (kappa 0.33 és 0.36), azonban a T2 cut-off értékek 

szignifikánsan el tudták különíteni e két grádust (p<0.05). 

5. Konklúzió 

Bi-exponential diffusion signal decay in normal appearing white matter 

of multiple sclerosis 

Kutatásunkban a bi-exponenciális diffúziós jelcsökkenést tanulmányoztuk 

relapszáló-remittáló SM betegek és egészséges személyek a normál 
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megjelenésű fehérállományában. Irodalmi adatokkal megegyezően 

eredményeink azt mutatták, hogy a csökkent lassú komponens százalékos 

aránya idézi elő az ADC értékek életkor függő emelkedését a kontroll 

csoportban. Sclerosis multiplexben a diffúziós paraméterek egyaránt 

függenek az életkortól és a léziószámtól. Ezen belül a lassú frakció 

százalékos aránya csökken a léziószám növekedésével, míg emelkedik az 

életkorral, mely valószínűleg a mielinhez kötődő vízfrakció csökkenésének 

köszönhető. 

Age at onset and seizure frequency affect white matter diffusion 

coefficient in patients with mesial temporal lobe epilepsy 

Összességében elmondható, hogy az ADC értékek magasabbak voltak az 

MTLE-HS betegekben főként az ipszilaterális féltekei fehérállományban. 

Ez a diffúziós változás utalhat a FÁ degeneratív változására, mielin és axon 

veszteségre, gliózisra, valamint az extracelluláris tér növekedésére. Ezek a 

változások függenek a betegség kezdetétől valamint a rohamgyakoriságtól 

és sokkal hangsúlyosabbak a frontotemporális régiókban. A korai kezdetű 

betegcsoportban a betegség kezdete tűnik a FÁ-i változások fő okozójának, 

míg az valószínűleg csak másodlagos hatás a késői kezdetű csoportban, 

mely később diffúziós változásokban nyilvánul meg. Jelen kutatásunkban a 

klinikai adatok és a modern MR módszerek kombinációját használtuk 

ahhoz, hogy átfogóbb ismereteket szerezhessünk az epilepszia betegséggel 

járó fehérállományi változások mibenlétéről, és hogy jobban megértsük az 

MTLE-HS patofiziológiáját. 
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A Statistical Model for Intervertebral Disc Degeneration: Determination 

of the Optimal T2 Cut-Off Values 

Jelen kutatásban a T2 értékek csökkentek az életkor előrehaladtával és a 

discusdegeneráció grádusának növekedésével a nucleus pulposusban, mely 

valószínűleg a proteoglikán és a víztartalom csökkenésével hozható 

összefüggésbe. Intervertebrális discusdegenerációban szenvedő betegek 

esetében a morfológiai értékelés során az interobserver egyezőség csupán 

enyhe fokú volt Pfirrmann III és IV kategóriák között. Számításaink szerint 

azonban a kvantitatív T2 cut-off értékek sokkal megbízhatóbb módszerként 

szolgálhatnak a discusdegeneráció fokának megítélésében annak ellenére, 

hogy a betegség definiálása MR képalkotás szempontjából a mai napig nem 

egységes. 
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7. Köszönetnyilvánítás 

A disszertációban felvonultatott munkát nem tudtam volna véghezvinni és a 

dolgozat nem jöhetett volna létre anélkül a segítség nélkül, melyet számos 

ember nyújtott nekem az évek során, és akiknek ezért óriási hálával 

tartozom. Ezúton szeretném megköszönni számos ember vitathatatlan 

hozzájárulásukat a dolgozathoz. Legnagyobb hálával tartozom 

témavezetőmnek, Prof. Dr. Bogner Péternek folyamatos támogatásáért, 

útbaigazításáért és hasznos tanácsaiért, melyeket a kezdetektől fogva már 

radiográfus hallgatóként is kaptam tőle. Nagyon szerencsésnek tartom 

magamat, amiért olyan mentorom lehetett, aki mindvégig törődött a 

munkámmal és a bizalmába fogadott. Szeretném kihangsúlyozni mély 

hálámat Prof. Dr. Dóczi Tamás és Dr. Kövér Ferenc irányába a munkám 

technikai támogatásáért, mely nélkül ez a disszertáció biztosan nem jöhetett 

volna létre. Köszönettel tartozom Prof Dr. Janszky Józsefnek, Prof. Dr. 

Czéh Boldizsárnak és Dr. Ábrahám Hajnalkának a folyamatos, 

kimeríthetetlen segítségért és a hasznos tanácsokért. Köszönetet kell 

mondanom Dr. Aradi Mihálynak, aki BSc hallgató korom óta segített 

engem és kérdések tucatjaira válaszolt fáradhatatlanul. Szeretném kifejezni 

köszönetemet Dr. Perlaki Gábornak és Dr. Orsi Gergelynek azért, hogy 

befogadtak a csapatukba. Ezúton szeretném kifejezni mély hálámat 

mindazért a segítségért, kedvességért és hasznos kritikai észrevételért, 

mellyel segítettek engem kutatásom során. Kétlem, hogy az ő vezetésük 

nélkül be tudtam volna fejezni a kutatásomat. Köszönettel tartozom a Pécsi 

Diagnosztikai Központ és a Pécsi Tudományegyetem számos 

munkatársának, de főleg Dr. Horváth Rékának, Dr. Horváth Andreának, 

Biczó Kristófnak és Bódi Péternek a tőlük kapott folyamatos segítségért. 

Külön köszönet illeti a Pécsi Diagnosztikai Központ radiográfusait, 
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radiológusait, recepciósait, adminisztrátorait, betegkísérőit mindazért a 

segítségért és kedvességért, amit kaptam tőlük. Hálás vagyok a Dr. Plózer 

Enikő, Dr. Altbäcker Anna, Dr. Darnai Gergely és Dr. Tóth Arnold PhD 

kollégáimnak segítségükért és barátságukért. 

Végül, de nem utolsó sorban hálával tartozom Hajnal Attilának, annak az 

embernek, aki folyamatos szeretetével, bátorításával mindvégig mellettem 

állt. Az ő türelme és áldozatai nélkül nem tudtam volna befejezni a 

tanulmányaimat. Különösen hálás vagyok szüleimnek szeretetükért és 

megingathatatlan támogatásukért. 


