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1. Onallésagi nyilatkozat

Alulirott David Szabolcs kijelentem, hogy jelen értekezést onalléan készitettem, az abban

foglaltak a hivatkozott forrasokon és szerz6kon kivil kizardélag sajat munkam eredménye.

David Szabolcs

Budapest, 2012. majus 25.



2. Roviditések listaja

MRI: Magnetic Resonance Imaging, magneses rezonancia képalkotas
DWI:  Diffusion Weighted Imaging, diffazid sulyozott képalkotds
DTI: Diffusion Tensor Imaging, diffuzids tenzor képalkotas

fMRI:  funcional Magnetic Resonance Imaging, funkcionalis magneses rezonancia

képalkotas

EPI: Echo Planar Imaging

ECG: Electrocardiography, elektrokardiografia

CSF: Cerebral Spinal Fluid avagy liqour, agy és gerincvel6i folyadék

NMR: Nuclear Magnetic Resonance, magmagneses rezonancia

FDA: U.S. Food and Drug Administration, Amerikai Egészségligyi Minisztérium
ADC:  Apparent Diffusion Coefficient, latszdlagos diffuzids egylitthatd

FA: Fractional Anisotropy, frakcionalis anizotrépia

ESR: Electron Spin Resonance, elektron spin rezonancia



3. Motivacio

A magneses rezonancia képalkotds (MRI) az elmult évtizedben lezajlott fejl6dése vezetett
oda, hogy korunk vezet6 diagnosztikai eszkdzeként tartjuk szdmon mind anatdmiai, mind
klinikai értelemben vett funkcionalis eredmény( képalkotas tekintetében. Utdbbi mdodszerek
egyike a diffuzié tenzor alapu MRI, amely sordn viz molekuldkban 1év6 hidrogén atommagok
mozgasat kovetjik nyomom harom dimenzidban. Ha a vizsgdlt szévet nagy mennyiségben
tartalmaz kozel szabalyosan rendezett hatarfellileteket, mint példaul az agyi fehérallomany,
amely kozel teljes egészében idegrostokbdl all. A fizikai korlatok miatt a diffizié sebessége
varhato értékben nagyobb lesz a rost mentén, mint arra merélegesen. Ezzel az elgondolassal
voxelrél-voxelre feltérképezhet6 a vizsgalt paciens axondllomdanya és megjelenithetévé valik
az idegrendszer rostszerkezete. A DTI elsé sikeres klinikai alkalmazasa az akut agyi iszkémia
(csokkent vérellatds) felderitése: az extracelluldris tér citotoxikus O0déma miatti
beszikillésével a lokalis diffuzivitds csokken, ezt a szlrkeallomanyban, akar kéreg vagy
torzsducok, éppen olyan jél lehet latni koszonhetSen a jé lagyszoveti kontrasztnak és a gyors

képalkotdsnak, mindezt in vivo és non invaziv korilmények kozott [1].

Diplomamunkdmban a DTI vizsgalatok soran keletkez6 mozgas artifaktumok kisz(irésének
egyik igéretes moddszerével a szivciklushoz igazitott képfelvétellel foglalkoztam. A mozgas
eredet(i hibakat forrasa szerint két részre érdemes osztani: a merev elmozduldsokra-
forgatdsokra és a belsé szervek normalis mikodése okozta kdzel periodikus pulzaciéra. Az
elsének emlitett hibak kikiszobolhet6ek egy rutinos (kisérleti) alannyal, elégséges
fejrogzitéssel és gyors EPl szekvencidval [2], de persze az ez iranyu kutatdsi témadk is
igéretesek és szertedgazdak. Tébb tanulmany is foglalkozott mar az agykamrai liqourpulzacié
mérésével, amelyek szerint az oldalsé kamrdk mérete kozel 1%-kal valtozik a szivverésnek
koszonhetben [3]. A kbvetkezd dbra egy egészséges felnétt CSF aramldsi viszonyait mutatja

be:
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1. sbra: Agykamrai ligour aramlas a szivciklus fiiggvényében, a kiindulasi pont az EKG gorbe R pontja [3]

Az 1. dbra alapjan a szivverés és a ligour pulzdcié erds korrelaciéot mutat, a keltett
nyomashulldamok okozta képhibak, altaldban jelkiesések, korrigalhaték EKG gorbe R-
hulldmahoz idézitéssel, amely soran mindig ugyan abban a fazisban torténik az adatrogzités.
Szintén felnGtteken végzett tanulmanyok szerint f6leg az agy alsébb rétegein (corpus
callosum) érhet6 el javulds, viszont megnovekedett, akar kétszeres, vizsgalati id6 mellett [4],
[5]. Az utdbbi idében egyre fontosabb az Gjszilott kori és gyermekgydgyaszati célu DTI
vizsgdlatok elvégzése, viszont a folyamatosan mozgd csecsemb6k megnehezitik a
legegyszerlibb vizsgdlatok elvégzését is. Egyuttal lehet&ség nyilik megvizsgalni egyéb DTI-n
alapulé eredmények (pl.: CSF h6mérséklet mérése) 6sszehasonlitdsat, vajon a triggerelt jel
alkalmazasaval pontosabb kovetkeztetéseket vonhatunk le? A legujabb eredmények szerint
csecsemdbknél a teljes koponyan jelentds képmindség javulds érheté el sikeres EKG
triggerelés esetén [6]. A téma méréstechnikai fejlesztési potencialjan tul komoly klinikai
hozadékkal is rendelkezik, mivel a pulzaciés mlitermékek okozta ADC eltérések bizonyos

patoldgias folyamatok ADC értékeit utanozhatjak. [7]

A kovetkez6 fejezetekben bemutatom a MRI fizikai alapjait, kitérek a DTI és az EKG trigger
indokolta egyéb fizikai, mliszaki megfontolasokra. Végil bemutatom a kapuzas hatdsat a

felvételekre és a modszer megvaldsithatdsagat éles klinikai kornyezetben.



4. Elméleti hattér

4.1. MRI vagy NMR

Az MRI-t els6sorban orvosi diagnosztikai eszkdznek, mig az NMR-t spektroszkdpiai
technikanak tartjuk. EI6bbi célja a nagy felbontdsu felvételek készitése az emberi testrél, mig
utdbbi molekuldk alapvetd fizikai, kémiai tulajdondgai felderitésében jatszik fontos szerepet,
mikdzben mikodésik szempontbdl kozos a fizikai hatterik. Az él6 szovet vizsgalhatdsaga
érdekében néhany kikotést kell tenni: szobah6mérsékletl kisérletek; felsd korlat a gradiens
tér valtozasara, amelyre az FDA 20 T/s-os ajanlast hataroz meg [8]. Az ennél nagyobb valtozd
magneses tér mar nagy valdszinliséggel indukalhat aramot az idegszalakban. Részletes
kifejtés nélkil a kovetkez6 tdblazat tartalmazza a dolgozat szempontjabdl fontosabb

id6pontokat a MRI torténetében.

Az elméleti, fizikai leirasa soran Nagy Kalman: Magneses rezonancia és klinikai alkalmazasai
[9] c. targy el6addsdra és ajanlott irodalmara E. Mark Haacke: Magnetic Resonance Imaging:

Physical Principals and Sequence Design [10] c. kdnyvére tdmaszkodom.

1946 MR fizikai alapjai - Bloch és Purcell [11] [12]
1952 Nobel dij - Bloch és Purcell

1965 els6 DTl szekvencia - Stejskal és Tanner [13]
1973 Visszavetitéses MRI — Lauterbur [14]

1975 Fourier képalkotds — Ernst [15]

1977 EPI képalkotds — Mansfield [16]

1985 kisszogli gerjesztés (FLASH) — Frahm [17]
1986 Gradiens echo képalkotas

1991 Nobel dij - Ernst

2003 Nobel dij - Lauterbur és Mansfield




4.2. A magneses rezonancia

A magneses rezonancia képalkotds soran a magneses térben felhasadt energianivék
kozti atmenetek gerjesztése és relaxacidja torténik tér és idGbeli kdédoldssal. Ennek
részletesebb kifejtéséhez nézzilk meg, hogyan torténik a nivék felhasaddsa és dtmeneteik
kialakuldsa. Tekintsiink egy r sugaru palyan, v sebességgel mozgd ponttoltést, a

momentum és perdiilet a kovetkez6képp irhato fel:
R T et N e N A
y_EerJ(r)d r—zjrx(v(r)-5(r))d r=_qur (4.1)
1 - -, . 3_ -
| = E.[rx(v(r)-p(r))d r=mvr (4.2)

Ahol: 6(?) a toltésslrliséget, p(F) tomegslirlséget, \_/(F) pedig lokalis sebességet jelol. Mivel
a mozgdsban |év6 Osszes részecske fajlagos toltése azonos, igy (4.1) és (4.2) alapjan
kijelenthetd, hogy a dipdlus magneses momentuma aranyos az impulzusmomentumaval, az

aranyossagi tag az un. giromagneses tényezé.

u=}/-|—>;/=i (4.3)
2-m

Makroszkopikus rendszerekben, ahol toltés és tomegsirliség nem allandd, nem igaz a fenti
allitas, pl.: az Urdnusz perdiilete és magneses momentuma 58,6°-s szbget zar be. A
kvantummechanika megsziletésével tudjuk, hogy az elemi részecskék esetén az impulzus

momentum a klasszikus felfogassal szemben h értékben kvantalt, azaz:
l=n-7 (4.4)

Ekkor bevezethetjik, az elektronokra szamitott Bohr-magnetonnal analdg, mag magnetont:

e-h

M, = > ~1000- u, ~5,05-107*" Am?® (4.5)

p

Ahol ,a mag magneton, m a proton témege, 7a Planck-alland6, u;pedig a Bohr-

magneton. A harom nagysagrenddel kisebb tomeg miatt az elektronoknak magneses

momentuma sokkal nagyobb. Hétkoznapi (pl.: h(témagnesek) magnesek terei

9



mikroszkopikus magnességbd6l szarmaznak, amelyek kivétel nélkil elektron momentumokbdl
erednek. A kordbban bevezetett klasszikus giromagneses faktort, mivel spinnel (sajat
impulzusmomentummal) rendelkezé részecskékkel foglalkozunk, ki kell egésziteni a

nukleuszra jellemz6 g-faktorral.

g9-4 _ 9-9
=2/ _ A I 4.6
r== 2-m, (4.6)
Néhany példa momentumokra:
'H =2,793
F (4.7)
Y0 =-1,8934,

MHz ‘s 9 ) . . . .
Ez protonra 42,58 , azaz radiéfrekvencids tartomdanyban zajlanak a vizsgalatok. Lathato,

hogy a magmomentum bevezetésével a nagysagrendet kijel6ltiik, de az elGjelet nem. Az
elektronokhoz hasonldéan az atommagok 6sszetevéi (neutronon és protonok) is paronként
ellentétes spinnel rendez6dnek héjakba, igy a paros neutron-paros protonszammal
rendelkez6 magoknak nem mutatnak magneses rezonancia jelenséget. Az alabbi tablazat

néhany parositatlan spinnel rendelkez6 elem izotdp gyakorisdgat mutatja [18]:

Elem Természetes el6fordulds (%)

'H 99.985
’H 0.0125
B\ 99.63
i\ 0.37
“Na 100
3p 100

Mivel a ,minta” els6sorban az emberi test, nézziik meg abban is az elemek el6fordulasat

[19]:

Elem Bioldgiai el6fordulas (%)
H 0.63

Na 0.00041
P 0.0024

C 0.094

0 0.26

Ca 0.0022

N 0.015

A fentiek alapjan érthet6 miért elsGsorban hidrogén alapu az MRI képalkotas elsGsorban.

10



frjuk a momentumok mozgasegyenleteit:

—=N (4.8)

N = uxB, (4.9)

Azaz a forgatdonyomaték megegyezik a perdilet idSbeli vdltozdsaval, tovabba a magneses
momentumokra a kilsé tér forgatonyomatékot fog gyakorolni. A klasszikusan felirhatd

mozgdsegyenletek atalakitasaval:
£ =y uxB, (4.10)

Ez a felirds analdg a gravitacids térben mozgo porgettydvel.

dt =y u-B, -sinOdt (4.11)

du=y-|uxB,
ahol
a)=|7/~B|—>a)L=—7~B_O (4.12)

Az impulzusnyomaték vektora a magneses tér tengelye koriil fog precesszalni, jellemzése a
Larmor-frekvencidaval szokds. A leiras egyszer(sitése végett irjuk fel a z tengely koril Q

szogsebességgel forgd rendszert, ahol ha @, =Q, azaz ha a szogsebesség megegyezik a

Larmor-frekvenciaval akkor a forgd rendszerben a magnesezettség all, a B_Otér helyett egy

— (g Q
un. By = [BO +—] effektiv magneses térrel szamolunk:
/4

d_ﬂ:y.;x(5_0+9] (4.13)
dt y

A momentumokrdl térjiink a4t a magnesezettségre:
1
M (r,t) =\72ﬂi (4.14)

Ahol V egy kicsi térfogatot jelol, amelyen bellil homogén a magneses tér a leképzend6hoz

képest, az itt 1év6 protonok végig azonos fazisban vannak.

11



A linearisan polarizalt gerjesztés nem gazdasagos a forgd rendszerben, igy altalanos

modszerré valt az MR késziilékekben a cirkularis polarizacié hasznélata:

—lin

B. :bl"”-%-(éx-(1+0052a)t)+éy-(sin2a)t))—><§iin >=%bl""€ (4.15)

E szerint a linedrisan polarizalt térnek csupan a fele forditddik spin gerjesztésre. Az

17 .
idGatlagot a  <f(t) >=?I f(t)dt alapjan definidltam. Epithet6 olyan effektiv
0

radiofrekvencias tér, amely amplitiddja megegyezik a forgd és a labor rendszerben is. A
balra forgd cirkularis RF tér 2 linedrisan polarizalt, egymdshoz képest 90° fok fazis

kilonbségben 1évé tér Gsszege:

—cirk —cirk

B: =b®™.(e.-coswt—ey-sinat) ><B; >=b’™e (4.16)
4.13 és 4.16 alapjan B_eff kifejtve:

5 €, (@, - ) +e,0,) (4.17)

v

Ahol @, =—)B,; @ a gerjeszt6 RF frekvencidja; @, a RF térben megfelel6 Larmor-frekvencia.

Az els6 2 tag egyenlGsége esetén ugyan azt kaptuk vissza, mint a nem forgd rendszerben,
precesszié az RF tere korul. Ezért nevezziik a technikat (és mellette az NMR-t, ESR-t, azaz
elektron spin rezonanciat, stb.) rezonancia moddszereknek. Mivel az MRI-ben pulzus

szekvencidkat hasznalunk, nézziik meg a gerjesztés szogét:
A® =)B,7 (4.18)

Ennyire téritjik ki a momentumokat, ha t ideig van bekapcsolva az RF gerjesztés.

Szemléletesen:

-2

2. abra T ideig torténé Rf gerjesztés hatasara torténé momentum Kkibillenés

12



Ezek alapjan a gerjesztés szoge folytonos, ellenben a spinek csak kvantaltan tudnak
viselkedni. Mivel a hidrogénnek van magneses momentuma kiils6 magneses térben az
energidja fliggeni fog a momentuma irdnyatdl. irjuk fel a részecske energidjat egyszeri
kozelitésben, ezt MRI esetén megtehetjiik, de NMR-ben vagy ESR-ben az egyéb tagok is
fontosak. A spinek varhaté értékben tudnak klasszikusan viselkedni, ha a sajatértékeik nem

is, csak kvantaltan. A Hamilton operator:
H=-u-B=—y-h-1-B (4.19)

Tehat ha a nincs mdagneses tér nincsenek kilonb6z6 energiaallapotok sem. Ellenkezé
esetben degeneracid lép fel, ezt hivjuk Zeeman-felhasadasnak. Ha §||Z, akkor a két

lehetséges allapot kozott |étrejott energiakiilonbség nagysaga:
E,=—-myB > AE =B =lho (4.20)

ahol B = w frekvenciaju fotonokkal torténik a gerjesztés. Az %:-es (mint amilyen a proton is)

spin( részecskék a kils6é tér irdnyd perdilet operator z-komponense | =m#, ahol

2
m=2-J+1 lehetséges allast vehet fel. J az impulzusmomentum kvantalasi egysége, az
| =7-J alapjan. A magneses momentum igyekszik befordulni a kiils6 tér irdnydba, de a
(legfeljebb egy elGjelt6l kiilonb6z6 iranyu) részecske spinje a fentiek alapjan csak adott
iranyba allhat be. A megkotés eredménye, hogy a spinek folyamatos és egyenletes
korsebességgel korbejarnak egy kup palastja mentén. A jelenséget precesszidnak hivjuk. E
szerint csak akkor torténik nivogerjesztés, ha a beérkez6 foton (radié) frekvencidja (avagy
energiaja) egyenl6 a Larmor frekvencidval (a nivok kozti dtmenettel). A magasabb
energiaszinten véges élettartalmd, emisszié alkalmdval a gerjesztéssel megegyez6

frekvencidju foton tavozik a rendszerbél.

M, =-12
E
AE=ho
B
M, =412

3. abra A térfiigg6 Zeeman-effektus és az energia atmenet szemléltetése feles spinii részecske esetén.

13



4.3. Bloch-egyenletek

A rezonancia fizikai

magnesezettség vektor id6fejl6dése a kovetkezd egyenletek rendszerrel irhato le:

alapjai

utan nézzik meg, hogyan torténik a képalkotas.

Ly
- T2
M MxB+| — 1w,
dt T,
MO_MZ
Tl

(4.21)

A

Ezek az un. Bloch-egyenletek. Nem egzakt levezetés eredményei: disszipativ tagok a

kornyezettel vald kolcsonhatdas nettd végeredményét foglaljak 0Ossze.

A megjelend

karakterisztikus id6k a longitudinalis magnesezettség relaxacidjat jellemzik: T, illetve a

transzverzdlis vektor jellemezhetd vele: T,. A T, a spin-racs kdlcsonhatds eredménye, ekkor

tényleges energiakozlés torténik a kilvildggal, mig a T, a spinek egymas kozotti spin-spin

kdlcsonhatasbol szarmazo energiacserét irja le, energiavesztés nincs, csupan koherencia vész

el a momentumok kozott, utdbbi szemléltetése a kovetkez6 abran lathato:

4. abra Koherencia vesztés

Tipikus T1 és T2 értékek 1 Tesla mellett:

Szovet T1(msec) T2(msec)
Sziirke allomany 950 100
Fehér allomany 600 80
Zsir 250 60
Vér 1200 100
Agyviz 4500 2200
lzom 900 50

14



A x-y komponenseket 6sszevonhatjuk egyetlen komplex tényezébe:

M_L=|\/|_X+i-|\/|_y (4.22)

Innen:
M, =M, (0)-e"'™ (4.23)
M, =M, (0)-e""+M,1-e"™) (4.24)

B: gerjesztés hianydban tehat a transzverzadlis komponensek lecsengenek, mig a
longitudindlis magnesezettség visszaéplil az egyensulyi allapotba. Egy MRI vizsgdlat a
kovetkez6képp torténik [18]: Helyezzik be a mintat (alanyt) a nagy allandé magneses térbe,
majd a rezonancianak megfelelé Larmor-frekvencidju elektromagneses sugarzast adjunk le,
egészen addig, mig a kiszemelt spinek az x-y sikba legerjesztédnek és Larmor-frekvenciaval
precesszalnak. A forgd momentumok aramot indukdlnak a mintara helyezett tekercsekben,
amelyekbél az MR kép rekonstrudlhatd. A transzverzdlis mdagnesezettség exponencialis
csokkenése felel6s gyors jelcsokkenésért, miutan a z komponensek is visszatértek nyugalmi
helyzetiikbe a kisérlet megismételhet6. A kdvetkez6kben néhany alapveté jelgenerdlasi

stratégiat nézziink meg.

FID (Free Induction Decay): az RF impulzus utan a gerjesztett spinek Larmor-frekvenciaju
jelet adnak le. A lokalis tér inhomogenitasok miatt a T2-nél gyorsabb csokkenést
1

1 ,
—=—+—_. AT, foglalja magdban a
2 2 2

tapasztalunk a jelben. Az uj kitevé T2*-gal jel6lendé:

statikus tér inhomogenitasabdl szarmazdé koherencia vesztést, tipikusan a hatarfellletek (pl.:

arclireg) eltéré szuszceptibilitdsu helyein okoznak jelentds jelvesztést.

90°

RF

JEL i —
A==

5. abra: FID szekvencia
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Gradiens echo: Gerjesztés utan a spinek egy extra gradiens altal koherencia vesztést
szenvednek el, gyors jelcsokkenést eredményezve. Egy Ujabb, de ellentétes polaritasu
gradienssel a szétterelt momentumok Ujra dsszedllnak echot eredményezve. Az igy készilt

képek tovabbra is ki vannak téve a tér inhomogenitasok hatasainak, a jel eréssége a TE echo
idén alapul k] alapjan. A gradiens echo az alapja az EPI-nek, ami fMRI és DTI vizsgalatok

szekvenciaja.

90°

RF []

GRADIENS -

JEL

6. abra: Gradiens echo: a de-re fokuszal6 gradiensek utan a még informacié nyerheté ki a rendszerb6l
Spin echo: El6szor 1950-ben Hahn irta le és alkalmazta [20]. Hasonld a gradiens echohoz
spinek Ujrafékuszdlasaval kaphaté meg a jel, de azzal ellentétben ezt egy Uujabb
radiofrekvencids gerjesztéssel éri el, amely maximalisan kitériti az egyensulyi helyébdl a
magnesezettség vektort. Ezzel a mddszerrel a 2 RF gerjesztés kozott felgyllemlett

koherencia kilonbségek eltlintethetbek, igy T, sulyozasu felvételek elGallitasara alkalmas.

180°

0(° ﬂ
RF [ |
GRADIENS
JEL

TE/2  TE/2

7. abra: Spin echo: a defékuszalo spinek egy 180°-os RF gerjesztés hatasara tjra ehkét adnak

A FID-b6l szarmazé jel, demodulacié utan, a relaxacids folyamatokat nélkiilozve :
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S(t) =@, - A-By - [d°rM  (r,0)- "] (4.25)

ahol B, =20 _ gy Z‘_Of
TT

dl , _p R .
— |, azaz az r’ helyen lévs tekercsben egységnyi | daram altal
-r

"

|étrehozott tér. A minden ami az elektronikdbdl szarmazé faktor 6sszefoglaldja, Q a
demodulalé frekvencia. Az add és vevé RF tekercsek egyarant idealisnak tekintve, azaz: o(r,t)
(magnesezettség kezdeti fazisa) , B; és 6 nem helyfliggdek, igy a jel id6 és helyfliggése csak
és kizardlag a precesszids frekvenciatdl figg. irjuk fel a kezdeti magnesezettséget az x-y

sikban egy elIméletileg tokéletes 90°-os gerjesztés utan.
_ _ 1 _ 2h2
M (r,0) = Mo(r):zpo(r)yk—_l_ B, (4.26)

Po: Spinsirliség: egységnyi V térfogatra es6 N db spin, ezen beliil mindegyik nukleonnak

ugyan akkora a rezonancia frekvenciaja. Az effektiv spins(ir(iség bevezetése utan (technikai

|épés, hogy az allandék kdnnyebben kezelhetSek legyenek) a jel a kdvetkez6képp irhaté fel:
S(t) = [d°rp(r) - e"terd) (4.27)
1 dimenzids esetben a:
p(2)= ﬂ p(r)dxdy — S(t) = j dzp(z) - e'let+erol (4.28)

Hogy térben megkllonbodztethetéen legyenek a spinek vagy spin csomagok valamilyen
kddoldsra van sziikség. Egyik lehetséges mddja ennek el8szor egy szelet kivalasztd gerjeszté
impulzus alkalmazasa, majd a megmaradt 2D-s sik Fourier térben felvett jelét

visszatranszformdlva megkaphato a kép.

Hogy egyetlen szelet keriljon kivalasztasra egy tovabbi linearis magneses teret kell a statikus

térre kapcsolni a gerjeszt6 impulzussal egy idGben:
@(z)=B_§+G -z (4.29)
Ezzel egyilitt a Larmor-frekvencia is helyfliggévé valik:

0, (2)=B%(2) 7 (4.30)
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A feladat tehat egy Af frekvencia szélességli keskeny savu gerjesztés, igy 3D-rdl 2D esetre

vezethet6 vissza a képalkotas.
Af =y-G, - TH=BW (4.31)

BW, azaz bandwidth, azaz savszélesség, TH pedig a szelet vastagsaga. A gerjeszt6 impulzus

jelalakja:

rect ) rourer >Sm(”'Af ) =sinc(z - Af -t) (4.32)
Af - Af -t

Fizikailag nem lehet a sinc tipusu gerjesztést leadni, mivel végtelen hosszu lenne, hanem
adott szdmu 0 atmenettel hatarozhaté meg mennyire legyen keskeny savu a gerjesztés.

Kozvetlenil az RF gerjesztés utan G gradiens altal t id6 alatt felgylilemlett fazis:

b 0 ; Hz rad
z,t)=—|dt'o; (z,t') ==y - | dU'G({") =27 -y - 2| dt'G(t' — |y —|(4.33
4o 00 =] 80 (2.0) =2 AG() =22 are) 7|0y P e
Onkényesen definialjunk egy k(t)-t!
t
kt)=y- 2] dt'G(t') (4.34)
0
A FID-b6l nyerhet6 jel ezek utan, tovabbra is 1D-s esetben:
S(t)=[dz p(2)-€"* 0 - S(k) = [ dzp(z) - e " (4.35)

Tehat a jel nem mds mint az effektiv spinsdrliség Fourier transzformaltja, a mért jel inverz
transzformacidval pedig megkaphatd a spinslirlséghdl, azaz adott pixelre vagy voxelre

vonatkozo amplitudod és fazis informacid.
p(2) = j dk S(k)e" > (4.36)

Elvileg barmilyen k trajektoria mentén leképezhetjiik a vizsgdlandd sikot (vagy teret, a
fentiekben leirt szeletkivalasztassal kezd6d6 képalkotd stratégia mellett szamos mas mad
létezik, egyetlen egyben kozosek, hogy a folyamat végén a teljes 3D-s objektum le van fedve
a diszkrét Fourier k térben), a leggyakrabban hasznalt 2D-s megolddsokat a kdvetkez6 abra

mutatja:
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8. abra: Tipikus k tér trajektoriak: felsé sor bal oldalt: planaris, jobbra spiralis; als6 sor baloldal: radialis, jobbra propeller
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4.4. Képsikok

Bar az MR képeket dnkényesen barmilyen irdnyban és helyen felvehetjik igazodva a tobbi
képalkotd modalitasndl bevalt szokasnak megfeleléen MRI-ben is 3 egymasra meréleges

sikban torténik a képek abrazoldsa. Ennek szemléltetésére szolgal a kovetkez6 abra:

Sagittal

Coronal

9. abra: 3 ortogonalis sik: axialis, szagittalis és koronalis
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4.5. Diffazi6 alapu képalkotas

Virdgpollen véletlenszer(i mozgdsat el6szor Robert Brown botanikus figyelte meg, de

Einstein irta le matematikailag el8szor [21]. Bemutatta, hogy ha p(X,t) a Brown-részecskék

slrlisége felirhatd a kovetkezs egyenlGség:

2
%p -D 2—'20 (4.37)
X
Megoldasa:
1 -
p(X,t)=————g*D (4.38)
(47Dt)2

Amely egy 0 varhaté értékd, ennek igy is kell lennie, hiszen egyensulyban nincs kitlintetett
irdny, és o =r?=2tDsz6rasti normalis eloszlas. Azaz a szabad térben sztochasztikusan
mozgd részecske altal megtett atlagos Ut négyzete és az ehhez sziikséges id6 aranya kozott,

allandé hémeérsékleten érvényes a kdvetkez6 dsszefliggés:
D=— (4.39)

D [mm?/s] az un. diffuzids egyltthatd. Bioldgiai szOvetben a szabad vizmolekuldk mozgasa

korlatozott makromolekuldk, sejtek és membranok altal, igy a diffuzié anizotrop.

A gradienseket els6sorban a térbeli kddolasra hasznaljuk, de mas célra is alkalmasak, példaul
olyan MRI jelek el6allitdasara, amellyel specialis kontrasztok hivhaték el6. Egyik ilyen
lehetéség a diffuzids képalkotds, amikor diffuzié sulyozé gradienseket illesztiink a
szekvencidba, segitségével a szoveten bellli molekuldk mozgdsa figyelhet6 meg. Egy
klasszikus diffuzié sulyozé gradiens tipikusan 2 egyenl terileti részbdl all. Ha a két gradiens
kozott a spinek a gerjesztett voxelb6l nem mozdulnak el a magnesezettség nem valtozik,
ellenkez6 esetben jelvaltozas figyelhet6 meg. Az aldbbi abra szemlélteti a spin és gradiens

echoval megvaldsitott szekvenciakat:
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10. abra Bal oldalon: diffizié siilyozé gradiens spin echo szekvenciaban; Jobb oldalon: gradiens ekho szekvenciaban [22]

A minimalisan 2 hurok miatt bipolaris gradiensként is szokds hivatkozni ra. [23] Az
amplitudoék jellemzéen az MR gép dltal elérhet6 legnagyobbak és id6tartamuk is hosszabb
mint a legtobb képalkoté gradiensé. A gradiensek bekapcsoldsakor a viz diffuziéja a Brown
mozgds miatt csokkenti a jelet az adott voxelbdl. A csokkenés mértéke flgg a diffuzids
koefficienst6l és egy un. b-faktortdl [s/mm~2]. Utdbbi meghatdrozza a gradiens alakja, a
gradiens tér nagysaga, a 2 hurok kozott eltelt id6 és a pulzus hossza. Néhany diffuzios
gradiens pulzus megoldas, a b-faktor kifejtésével egyttt kilon spin és gradiens echo

képalkotasra:

90° 180° echo

RF E r,
-— 5 >
G - sinusz /\ (\

G - téplalap G - 9 >

\

- A

11. abra Diffazié silyozé gradiens megoldasok spin echo szekvenciaban

o) &% §-&2
brawpe, =7 -G’ -{52 -(A—§j+%— 65 } (4.40)
5\ 4
bopusy =72 - G2 - 62 -(A —Z).—z (4.41)
/4
b = Z-GZ~52~£A—§j (4.42)
recLatar 7V 3 :
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o° echo

G - sinusz

G - téglalap : G

<

12. sbra Diffiizié sulyozé gradiens megoldasok gradiens echo szekvenciaban

2.6° 0% 5-&°
brppee, =77 G* - T+52'§+%_ 6§ }
3
bS|Nusz:7/2‘Gz'53‘?
53
bTEGLALAP:2'72'G2'?

A b faktor fliggése a gradiensektdl, spin echo szekvencidban a tovabbiakban:

TE2

F ) = [G,(tHt 0<t<TER
0

.
F(t)= [G,(t)f-F, TER) TE/2<t<TE

TE2

X iranyu gradiensek esetén.

(4.43)

(4.44)

(4.45)

(4.46)

(4.47)

(4.48)

Altaldnos esetben b mar egy 3x3-as matrix, tekintve, hogy a diffuzié térbeli lefrasa szintén

egy 3x3-as tenzorral torténhet [24]:
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_Dxx ny sz ]
D=|D, D, D, 0.9
D, D, D,

A szimmetria miatt a nemdiagondlis elemek egyenlGsége révén fels6 haromszogre
rendezhetd és a rendszer jellemzésére elég 6 érték, teljesen izotrép esetben pedig egy skaldr
is elegendd. A diagonalis elemek felelnek a tengely menti diffGzidnak a laborrendszer szerinti
koordinata rendszerben, a nemdiagonalis elemek 2 diffazids irany kozti korreldciét irjak le.
Mivel szimmetrikus és pozitiv definit f6tengely transzformdcié utan kiszamolhaté a 3

sajatérték és sajatvektora.

D& =4-5 1=123 (4.50)
D« E=EA (4.51)
Ahol
E=(s,5,.) (4.52)
A 0 0
A=[0 2, 0 (4.53)
0 0 A4

A sajatértékek adjak meg az adott irdnyba a diffuzié sulyat. A 3 vektorbdl felrajzolhatd
ellipszoid ennek megfelel6en egy teljesen homogén kodzegben gémbot ad, mig egy axon
koteg mentén elnyljtott szivar alakot. Nem nulla b érték esetén a jel a kovetkez6képp

valtozik:
S = SO . eibD (4.54)

So a jel intenzitasa diffuzié sulyozé gradiens nélkil (b=0). Az igy kapott DWI viszont csak 1
pontot ad meg a g-térben (a g-tér a hagyomanyos MRI felvételek k-tér analdgidra épilé
koordinata rendszer, itt az egyes pontok iranyokat adnak meg). Még komplexebb informacié
kaphatd, ha a meglév6 felvétel (b#0) mellett felvesziink egy referencia (b=0, azaz T2
sulyozott felvételt spin echo szekvencia esetén) képet. Ekkor a 4.54 egyenlet atrendezhet6
és kifejezhet6 a diffuzids egylitthatd, de mivel tovabbra is csak 1 irdnyrdl van szé és nem
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kiilonithet6 el a véletlen mozgasbdl szarmazé jelcsokkenés mas transzport folyamatok
eredményétél, mint az erekben torténd dramlds vagy membrdn permeabilitas valtozas, igy

csak a ,latszdlagos diffuzids egyltthatd” értéke kaphaté meg [25]:

)
In| =
ADC :TS (4.55)

A meglévs 2 b érték mellé még 5, az els6vel megegyezd nagysagu, alaku és hosszusagu
gradiensekkel, kiilonb6zd iranyba felvett jelekkel a tenzor 6sszes eleme kiszamolhatoé és a
4.55 alapjan meghatarozhatdak a sajatértékek is. Minimalisan 6 iranyban, a q tér 6, illetve 3
tengelye mentén, tengelyenként pozitiv és negativba egyarant, mivel a Brown-diffuzidonak
nincs kitlintetett irdnya 1 dimenzid belil felvett diffuzids képekbdl, illetve a sajatértékekbdl
szarmaztatott FA [26] térképbdl és annak valtozasabdl az axon allomany integritasara lehet
kovetkeztetni pl.: az glia-axon slrlség, a myelin hivelyek allapotabdl. A kévetkezé dbran

kilénboz6 diffuzids képek szerepelnek.

FA = \/§ (/11 - /Iatlag )2 + (/12 - ﬁ“étlag )2 + (/13 - ﬂ“étlag )2

(4.56)

A+ 1o+ A

13. abra: Kiilonb6z6 diffuzids felvételek. A: atlag diffiiziés térkép, a DTI tenzor 3 sajatértékének atlaga, B: FA térkép

sziirkeskalan, C: FA térkép, a szin az adott pixelben legnagyobb sajatértéket jeldli, a szinek: x- piros, y - zold, z - kék [27]
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4.6. Klinikai Alkalmazas

Diffuziés képalkotdssal ujfajta informdcié nyerhet6 a szovet allapotardl, kilondsen az
idegrostok allapotardl, de a lokalis diffuzid mérése egyéb kondiciék megallapitdsara is
alkalmasak. Ma mar Magyarorszagon is sikeresen alkalmaznak DWI vizsgalatokat diffuzios
zavart okozo 6déma felderitésére, ami akut folyamatra utal. Stroke esetén a T2 képen a friss,
illetve régi stroke nem kilonithetd el, mert mindkett6 magas intenzitasu (6démadra utalé jel),
viszont ADC képen a friss folyamatnal latszik gatolt diffuzié, de bizonyos tumorokra is
alkalmas, ahol a tumor sejtdussagara lehet kovetkeztetni az ADC térképbd6l. A DTl-ra
alkalmas ( 26 iranyu) diffuzids képekbdl lehet palyakovetéses (FA) képeket szamolni specialis
esetekre amikor nem egyértelm(, hogy a tumort elkeriilik-e a rostok vagy atmennek rajta. A
'80-as évek ota fejl6dd technika igy lett az fMRI mellett a domindns funkcionalis képalkotd
technikdk egyike. Erdemes megemliteni, hogy az axonok vastagsdga 0,2-20um-es
tartomanyba esnek, mig DTl-al 2x2x2=8mm>es a jellemz8 klinikai voxelméret, igy

végeredményében axon kdtegek allapota mérhetd fel.
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4.7. DTI Korlatok

A moddszer legnagyobb hatrdnya a mozgdsra valo érzékenysége. Az elmozdulds tébbszorose
lehet a jellemz6 diffuzids karakterisztikus utaknak. Egy tokéletesen rogzitett alany esetén
csupan a bels6 szervi eredetl elmozdulasokkal szdmolva: 50ms hosszu diffuzié gradiens
ablak sordn a CSF egy viz molekulaja atlagosan 10um-t tesz meg, mig az agytorzs 75-100 um-
t mozdul el a csucs szisztoléban [28]. Ezért is valasztottam diplomatémamnak a szivciklushoz
triggerelt DTl képalkotds koriljarasat, mivel hidba haszndlunk EPI szekvencidkat, amellyel az
orvénydramok, illetve a gyors képfelvételnek koszonhet6en, az alany mozgdsa minimalisra
csokkenthetd, tovabbra is mesterséges képhibakkal terheltek a diffuziés képek a sziv

folyamatos nyomashullamai miatt.
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4.8. Pulse triggering

A szivben az ingeriilet keltése és lecsengése gyenge, de mérhet6 elektromos teret kelt,
elektroddkkal korbevéve egy egészséges feln6ttben a 14. dbra szerinti jel kaphaté. A
triggerelt felvétel az R-R hulldam kozepén torténik mivel ekkor a [3] CINE-MRI mérések

alapjan a ligour nyugalomban van.

hullém

szakasz

infervdlum [ Pa

14. abra: Tipikus EKG gorbe, a P-R szakasz jellemzd tavolsaga 0.16 masodperc, R csiics magassaga 1 mV, egyénenként

valtozoé

Az els6 [29], [5] triggerelt DWI-DTI felvételek komoly kritikdja, hogy tobb mint kétszeresére
nétt a vizsgdlati id6. Mivel az alany egyéni pulzusdhoz mindenképp igazodni kell az egyik
lehetséges tovabblépés adott R-R ciklus alatt minél tobb felvételt késziteni és ilyen mddon
kevesebb késleltetett ciklusban felvenni az kivant szeleteket. Chung készitett el6sz6r ilyen
szekvenciat, ami 1/P=Trr hosszu ablakban, ahol P a pulzus, a diffaziés gradiensek hosszatdl
fliggben tobb akviziciot épitett be [30]. 80-as pulzus és 145 ms hosszu diffuziés szekvencia
mellett ez 5 felvételt jelent, de az R csucsokhoz kozeli felvételek tovabbra is szenvednek a
CSF dramlas okozta jelcsokkenéssel. Zhu alapjan, lasd 1. abra, az R-R id6tartam kézepén a
ligour nyugalomban van és koOzel par szdaz ms-os kornyezetében még elfogadhatdan
alacsonyak az dramlas- és nyomasvaltozasok [3]. Az MRKK-ban rendelkezésre all6 100ms
hosszu diffaziés gradiensekkel, a ciklus kozepén elkészitend6 1 helyett, 2 a Trr feléhez

igazitott akvizicio torténik. A Chung-féle szivciklus kapuzast mutatja be a kdvetkez6 abra.
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Ciklus 1 Ciklus 2 Ciklus i Ciklus 11

o~

Felvétel egy kapuzott szivcikluson beliil Holt Sar;ﬁ'a'ta;"
R hullam 1d6 érkezése
T Szelet 1 Szelet 2 Szelet 3 Szelet 4 Szelet 5 X

"

i

P

1 szelet felvétele SS SE EPI

szekvenciaval
180° RF

~

90° RF
Gdiff Gdiff

15. abra Chung féle szivciklus kapuzott DTI szekvencia sematikus abraja. A cél a minél kevesebb holtidé elérése, de mivel
statikus szekvenciarol van sz6 idét is kell hagyni, hogy a valtakoz6 szivverés okozta rovidebb ablakok miatt ne essenek ki
felvételek. A szekvencia bar relative kevés holtiddvel dolgozik hatranya, hogy a felvételek tobbsége kiesik a R-R hullam

kozepébdl, tovabbra is torzulassal terheltek.
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4.9, Linearis terek

Dolgozatomban végig linedris gradiensekrél irtam, de ilyenek véges térfogatokban
gyakorlatilag nem létezhetnek. Az MRI-ben |évé tereknek éppugy Maxwell-egyenletei szerint
viselkednek, mint barhol mashol. Megmutathatd, hogy egy x iranyu gradiens z irdnyba t ideig
bekapcsolva mennyi fazist halmoz fel, azaz mekkora az ,athalldsa” a gradiens tereknek:

7Gx

4.57
5 (4.57)

A¢Gz ()_() R

Az MRI korai id6szakdban kisebb térer&sségnél és hosszabb gradienseknél a jelenség még
jelent&sen rontotta a képmindséget, de az egyre nagyobb B és Gg-nak koszénhet6en modern

klinikai és kutatoi kornyezetben (23T) ez a jelenség nem okoz problémat.
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5. Célkitiizések

Orvosfizikai tanulmanyaimmal célom elsésorban az él6 rendszerekkel valé foglalkozas fizikai
alapjainak megteremtése volt. A képi diagnosztika terén az MRI vdlasztdsa majdhogynem
kézenfekvd, tudomanyos szempontbdl mar maga az alapjelenség is kihivasokkal. Praktikus
megfontoldsok alapjan a mddszer versenytdrsai kozil kiemelkedd és rovid idén belll nem
varhaté dominancidjanak megdontése elsésorban az agyi képalkoté vagy az angolul jobban
kifejez6 neuroimaging eszkdzok terén. A jelen trendek szerint a sugarzdsos modszerek egyre
inkabb kiszoruldban vannak mind a diagnosztika, mind a kutatasok terén, illetve varhatdan

az intervencids beavatkozasok terén is vezet6 valhat.

Diplomatémam egy klinikai gyakorlati problémara keresi a kérdést, miszerint érdemes-e
szivciklus kapuzassal felvenni diffizids felvételeket. Nem egyértelmd a valasz, mivel orvosi
szempontok alapjan képminGség javulas érhet6 el, viszont az extra technikai el6készités és
maga a vizsgalat tovabb tart a hagyomanyos eljardsnal. Célom, hogy megismerkedjek
DWI/DTI technikaval és bemutatni a kapuzas hatdsat. A hatastdl fliggéen pedig egy
korlatozott ajanlast teszek afelé, hogy mely esetekben érdemes egyaltalan megfontolni a

triggerelést.
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6. Modszerek

6.1. Alanyok

Osszesen 12 egészséges, egyetemista jelentkez6t vizsgéltam meg (3 né, atlagos életkor 23,3

év, sz0ras 2,8 év). A felvételeket elemzés el6tt a helyi el6irdsoknak megfelel6en szakképzett

radiolégus atnézte, hogy egészségesek az alanyok és hasznalhatéak kontroll vizsgalathoz. A

felvételek el6tt az onkéntesek tdjékoztatva lettek a vizsgdlat esetleges mellékhatdasairdl,

folyamatos orvosi felligyelet alatt dlltak. Egy alany a vizsgalat utdn emlitette, hogy

szinesztézids, igy az 6 felvételei nem keriltek felhaszndldsra, az esetlegesen eltér6

fehérallomanyi kapcsolatai miatt. Kontrasztanyag beaddsara nem kerdilt sor. A kisérletekhez

az intézmény vezetbje és etikai bizottsdga hozzajarulasat adta. A felvételeket szakorvosi

jévahagyas utan anonim maddon kezeltem. Az alabbi tablazat szerint széles pulzustartomany

tortént a triggerelés tesztelése.

Nem kezdeti pulzus

Trigger nélkili TR (ms)

férfi 85 15000
férfi 70 18000
férfi 70 21000
né 70 21000
férfi 80 17000
férfi 70 23000
férfi 70 20000
férfi 80 17000
né 60 26000
férfi 60 25000
férfi 70 19000
né 80 15000
férfi 80 17000
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6.2. AKviziciés paraméterek

Minden kép 3 Tesla térerejl Philips Achieva szkenneren (Philips Medical Systems, Best,
Hollandia) lett felvéve a Semmelweis Egyetem MR Kutatdkézpontjaban 8 csatornas SENSE

fejtekerccsel.

Az EKG triggerelt és trigger nélkili felvételek egyarant a Stejskal-Tanner [13] DTI
szekvenciaval késziiltek, ami egy spin echo EPI szekvencia diffuzié sulyozé gradiensekkel. 4
alanynal GE Healthcare altal gyartott Ag/AgCl EKG elektrédakat hasznaltam, a tobbieknél
ConMed (NY, USA) gyartmanyut.

Az &ltaldnos képfelvételi paraméterek: b=0 ss-mm™ a referencia képekhez, b=1000 ssmm™ a
DWI-okhoz. Triggerelt felvételeknél a késleltetés az egyén pulzusdhoz igazitottan lett
bedllitva. [5]-hez hasonldan csak z iranyba tortént diffuz sulyozas, mivel ebben az irdnyban a
legnagyobb érzékenysége a DWI képeknek pulzacié okozta feltételezett mozgdsnak. Az els6
triggerelt felvétel sorozat idejét mértem, majd a trigger nélkiili sorozat TR-jat ugy allitottam
be, hogy ugyanolyan hosszu legyen mind a két vizsgdlat. Mivel a TR paraméteren keresztil
kontrolldlhatoé a T1 relaxacid, arra térekedtem, hogy megegyezzenek a két adatcsoportban, e
nélkill a jel intenzitasa oly mértékben valtozott volna, hogy nem lehetne megitélni a trigger
okozta jeljavuldst. Sikbeli mezéméret 240x240 mm, alanyonként 35 szelet 3mm-es
szeletvastagsaggal és 1,5 mm-es szeletek kozti hézaggal, voxelméret: 3x3x3(4,5) mm?,
gerjesztés szoge (FA, flip angle): 90°, echo id6 (TE): 70,17 ms, repeticids id6 (TR) a fentieknek
megfelel6en alanyonként valtozé. A felsorolt bedllitdsok teljesen megegyeznek egy
kozonséges DWI vizsgdlat paramétereivel, mivel a kitlizott célok egyike, hogy 6sszevetni a
triggerelt felvételeket az eddigi gyakorlattal. Osszesen két triggerelt sorozatot készitettem,

hogy a médszer reprodukalhatdsagat is egyben leteszteljem.

Ezen tlilmenéen T1 sulyozott anatdmia, 32 irdanyu DTI és resting state fMRI felvételek
késziiltek. Utobbi kett6 egy helyi agy adatbazis épitéséhez szikségesek, helyi orvosi

kutatasok kontrol eredményeihez.
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A mérések el6tt felhelyeztem az EKG elektrodakat, majd az alanyok befekiidtek a
szkennerbe. Az attekinté felvételek alatt, ez csupan 5 szeletbdl allt, igy jelent6sen rosszabb a
felbontasa, de egy tdjékoztatd képet gyorsan ad. Az alanyok kezdeti izgalma eddigre
aldbbhagyott és stabil pulzus allt rendelkezésre. Megjegyezendd, hogy a vizsgalat kezdetekor
megallapitott pulzussal tortént a triggerelt DWI felvételek késleltetése, a vizsgalat kozbeni
valtozdasat, mivel kdzel egy 6ran keresztlil mozdulatlanul kellett fekiidnilik az dnkénteseknek,

nem vettem figyelembe.

Bar a triggerelés technikdja és a bootstrap mddszer alkalmas egy alanyon is elvégzett
kisérletek eredményeinek bemutatdsara, de az orvosi kutatasok konvencid szerint, a
specialis esetektdl eltekintve, mindig tobb (=10) alanyon teszteljik le a hipotézist. Ennek
egyik oka, hogy bar mindegyik ember funkcionalis felépitése kozel ugyanolyan, anatémiailag
jelentds szérast mutatunk a testmagassag, a tomeg, de az agy mérete és formdja terén is. igy
a felvételeket kiilon-kilon feldolgozdsa utan végil egy kozos térben interpretalom, ezzel
megkozelitve az atlagos emberen kimutathatd hatdsat a moddszernek. A kulon tér a
Montreali Neuroldgiai Intézet (MNI)-ben készitett 152 kilonb6z6 T2 sulyozott kép atlaga. A

minta folyamatosan bG6vil, ahogy egyre tobb dnkéntessel béviil az adatbazis.
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6.3. Adatfeldolgozas

Az adat és képfeldolgozas Matlab (MathWorks Inc., Natick MA, USA) programmal tortént, az
SPM képfeldolgozo toolbox nifti beolvasé protokolljainak felhasznaldsaval [31]. Két adatsor
szOrdsdnak Osszehasonlitasara, azaz annak eldontésére, hogy a triggerelés milyen hatdssal
volt a pixelek szérdsdra, az un. egy utas varianciaanalizis (ANOVA) [32] hasznalhaté, amely

egy adott trigger nélkili és triggerelt pont intenzitds szérasanak aranyszama:
F=2_ (6.1)

Viszont rendkiviil érzékeny a normal eloszlastdl vald eltérésre. [33] szimuldcidi szerint az
eltérés torzithatja a teszt megbizhatdsagat, ami megbizhatatlan relevancia (p) értékekhez
vezet. Igy a végleges kiértékelés el6tt el6zetesen bootstrap eljaras ald vettem az adatokat.
Eredetileg Efron vezette be ezt az Ujra-mintavételezési eljdrast, hasznalata egy masik
elterjedt mddszerrel a jackknifing-gal mellett, akkor célszerl ha nincs kell6en nagy mintank
vagy nem tudjuk a tesztadatokon megismételni az eljarast [34] [35]. A cél a pixelek
szérasanak 6sszehasonlitdsanak javitasa ebben a specidlisan kismintds esetben. Mivel mind a
MRI gépid6, mind az elérhet6 alanyok és idejik sz(ikds eréforrdsnak mindsilnek a (tanuld)
adatokat replikdljuk. Az Ujra-mintavételezett minta alkalmas konfidencia intervallumok
megallapitasdara. A meglévé adatok bootstrappelését a kovetkezd folyamatabra szerint
tortént.
o ElGszor felvételek készitése triggereléssel (kék) és nélkiile (piros), 20-20 ismétlés
szeletenként, igy 6sszesen 40 DWI felvétel késziilt 1 alany 1 agyszeletérdl
e A 40 képbdl kozds adatsor készitése
e Az el6z6 adatsorbdl véletlenszerlen kisorsolunk elészér 20 képet triggerelt, majd
ismét 20-t trigger nélkili képnek, elGszor egy pszeudo triggerelt, majd egy pszeudo
trigger nélkili adatsornak, ilyen moddon virtudlisan bdévithet6 a mérési adatok
mennyisége. 10000 Ujra-mintavételezett adatpar, ezek az uUn. bootstrap mintak,
pszeudo triggerelt és trigger nélkili szérdsa (sgl, ng,..., Sgloooo,sgll, ssz,..., 52'10000)

és F értéke (", F, ... Fhy) kiszdmolhatd.
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e Az eredeti adatsor szérdsainak (s, s") és ardnyainak, F* értékeinek, kiszdmitasa

e Az eredeti és a 10000 pszeudo F értékek 6sszehasonlitdsa

e Azon pixelek megjeldlése, ahol 5 vagy anndl kevesebbszer nagyobb a virtudlis F érték
mint az eredeti felvételek adott voxelhez tartozd F értéknél. Ez felfoghatd egy
p=0.0005-06s szignifikancia szintnek, azaz ha a két adatcsoport ugyanolyan
eloszlasbdl szarmazik p valdszinliséggel fogunk fals pozitiv taldlatot kapni.

o Az el6z6 lépés kiterjesztése az Gsszes pontra, szeletre és alanyra

@ eredeti adatok @ 6sszevont adatok |
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A bootstrap algoritmussal egy valdszinliségi térkép kaphatd de, hogy konvencionalisan
abrazolhatdak legyenek az eredmények a kovetkezd el6feldolgozasi Iépéseket kell elvégezni:

e normalizaldas SPM-mel: az egyes alanyok T2 sulyozott felvételeit normalizdltam
sulyozott MNI152 T2 mintara. Ezzel a matrixszal megkaphatdé két koordindta
rendszer, jelen esetben az egyes alanyok T2 sulyozott felvétele és az MNI152, kozti
linedris transzformdcios 0sszefliggés.

e Ugyanezzel a matrixszal transzformaltam a bootstrap statisztikai térképeket: Minden
szignifikans voxelt 1-es értékre, a tobbit 0-ra dllitottam, ezzel egy maszkot képeztem
az 6sszes alanyra.

e Az egyes alanyok immar normalizalt szignifikancia-maszkjait 6sszeadva megkaptam,
hogy egy adott voxel milyen valdszinliséggel tekinthetd érintettnek a pulzushulldm
okozta elmozduldsok miatt a nem triggerelt mintavételezés esetén. A normalt
felvételeken egy adott voxel értéke azt jelenti, hogy hany alanyban volt
szignifikdnsan érintett, magas érték valdszinlileg mindenkiben el6forduld liqour
mozgast jelent.

A kiértékelés soran harom kontrasztot szamitok ki:

e Trigger nélkuli és triggerelt adatsorok Osszehasonlitdsa: Az alapprobléma
ellenérzésére.

e Trigger nélkil és masodjdra triggerelt adatsoron: a kapuzds megbizhatdsaganak
tesztelésének egyik modja, hogy még egy triggerelt adatsort készitiink. Stabil
rendszer esetén ugyan azt az eredményt kell kapni, mint az el6z6 esetben.

e El6szOr és masodjara triggerelten felvett adatsorok Osszehasonlitasa: Hasonléan az
el6z6 ponthoz, a mddszer megbizhatdsagat tesztelem vele. Elviekben ezeknek a
felvételeknek, a mozgasok erejéig, identikusnak kell lennitk.

A kovetkez6 fejezetben bemutatom a 16. abra alapjan nyert képeket, eredményeket. Végiil

pedig ezek értelmezés és klinikai szempontok felvetésérél lesz szo.
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7. Eredmények

7.1. A triggerelés hatasa

A széras az kapuzott felvételeken egyértelmien kisebb mint nélkile. A kvalitativ elemzés
el6tt egyszerd vizudlis Uton is meggy6z6dhetiink a szivverés, illetve a kapuzds hatasardl a
felvételekre. A felvételeken leginkabb 2 féle szdrds csoport figyelheté meg, az agy szélein és
kozépso terileteken. EI6bbi lehetséges oka, hogy a fejrogzités ellenére az alanyok a vizsgalat
soran keveset, de elmozdultak. A felvételek soran a 21 ismétlésbdl a legelsé b=0 értékkel
készilt, azaz T2 sulyozott kép. FSL nyilt forraskdédu agyi képelemz6 programcsomag
segitségével ezt a képet BET (brain extraction) ald vettem, agylevélasztott képet készitettem
[36]. Az alabbi felvételen az 5-6s alany triggerelés nélkili vizsgdlata soran kapott T2 sulyozott

BET maszkja.

17. abra: 5-0s alany trigger nélkiili BET maszkja

A kapott maszk file mentes a koérnyezeti zajtél, mivel a felvétel készitése soran nem csak az

agyat, hanem a korilotte 1évé zsir, bér, egyéb szovetek, tdmasztd pamacsok is gerjesztésre
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keriilnek, igy jelent6s felesleges informacioval terheltek a nyers képek. A T2 sulyozott BET
képpel Osszeszorozva a diffuzid sulyozott képeket mar tisztan csak az agyban fellépd
jelszérassal lehet foglalkozni, de csak akkor ha élhetlink azzal a feltételezéssel, hogy az
alanyok vizsgalat kézben nem mozdultak el. ElImozdulas esetén, mivel viszonylag hosszu
diffuzié sulyozott gradiensekkel torténtek a vizsgalatok, a mozgd szovetben keltett
orvénydramok okozta képtorzitd hatdsokat is figyelembe kell venni. Mivel viszonylag
kiforratlan technikdval dolgozom és a triggerelés hatasa egyes esetekben feltételezhet6en
0sszemérhet6 egyéb effektusok, mint az 6rvénydramok hatds javitd algoritmusokéval, éltem
a kozelitéssel, hogy az alanyok végig mozdulatlanok maradtak. Ennek ellenére szinte
mindegyik BET és kilonbségi felvételen jel intenzitds valtozdsok lathatéak az agyak szélén,
igy felmerilhet a BET tokéletlensége, illetve az alanyok mozgasa egyarant. A kovetkez6 két
abran bemutatom a BET hatasat a képelemzésre, egyben vizualis sszemérhets a triggerelés
és az Ujratriggerelés hatdsa a hagyomanyos felvételekre. A differencia képek soran szelet

hlen paronként vettem a felvételek kilénbségét.

18. abra 19 éves férfi alanyrol késziilt z iranyu nyers DWI kép, maszkolas el6tt

Minden EPI felvétel, igy a DWI felvételek is érzékenyek a hirtelen hatarfeliileti valtozasra,
mely rendszerint szuszceptibilitds valtozast is takar. llyen terliletek tipikusan az orr és

arclireg, emiatt ezek a terliletek amugy is torzak. J6l lathatd az agy korili zaj és egyben az
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anterior teriletek jelkilonbsége, akar a nyers triggerelt képeket hasonlitjuk 6ssze, akar az
alsé kilonbség térképeket. A két triggerelt két Osszevetése alapjan a moddszer
reprodukalhatd, mivel elenyészd szamu pixel kiilonbozik az agy kdrvonaldn kivil. Mivel az
egyes képen megfigyelt intenzitasszérasok nem tekinthet6ek se nem szignifikdnsnak, se nem
kell6éen atlagosnak a bootstrap Ujra-mintavételez6 eljardssal pszeudo adatsorok

generdlhatdak és a mar emlitett mddon kiértékelhet6ek.

19. abra 19 éves férfi alanyrol késziilt z iranyt nyers DWI kép, maszkolas utan
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7.2. Bootstrap elemzés
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20. abra Osszevont szignifikancia eloszlas 11 alanybél.

Trigger nélkiili - Elsd trigger kontraszt

Az els6 triggerelés hatdsat mutatja be a 20.
abra fentrél lefelé axidlis, koronalis és
szagittdlis szeleteken keresztiil. A szinskdla azt
jelenti, hogy az adott pixel szignifikdnsan
kiilonb6z6 volt, és ha igen hany alanyban.
Legaldbb 1 alanyban lila, 11-ben pedig a piros
szin jeloli. Az agy korvonalat korilvevd lila ov
az sugallia, hogy a mozgasok okozta
artifaktumok kisz(irése BET-tel nem tokéletes,
de mivel ez csak néhany alanyt érint,
elhanyagolhaté. Skare és Anderssonhoz [5]
hasonléan azt kaptam, hogy elsésorban az
alacsony szeleteken jelent6s a szivverés
okozta jeltorzulds, kilonos tekintettel a corpus
callosum teruletén. A skala szerint szinte
mindegyik alanyndl jelent6s a kiilénbség

ezeken a tertleteken.
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A 21-es adbra a masodik triggerelés
hatdsdt mutatja be, lényegében
teljesen megegyezik az els6

triggerelésnél latottakkal.

21. abra Osszevont szignifikancia eloszlas 11 alanybél. Trigger nélkiili

- Masodik trigger kontraszt
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22. 4bra Osszevont szignifikancia eloszlas 11 alanybél. Els6

trigger - Masodik trigger kontraszt

A 22-es abra szerint az agy korvonala
mentén talalhaté szignifikans eltérés, de
az is csak 1-1 alanyban. Az occipito-
parietalis terlileteken a mérés torzit, igy
a mar emlitett okok miatt minden itt
lathaté kulonbségtdl eltekinthetlink, a
két triggerelés kozott nincs kimutathato

(szignifikans) jelkiilonbség.

Mivel a triggerelés ugyanazt a jeljavuldst
érte el mindkét triggerelés esetén a 19.-
20.-21.-es abrdk eredményei alapjan a
szivciklus  kapuzott DWI képfelvételi
technika  megbizhatéan noéveli a

képminGséget.
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8. Osszefoglalas és tovabbi tervek

Diplomatémam keretében MRI-ben szivciklushoz igazitott diffuzids képek el6allitasaval
foglalkoztam azzal a felvetéssel, hogy a kapuzds hatdsara képmin&ség javulas érhet6 el. A 11
egészséges fiatal feln6tton végzett vizsgalatok szerint a triggerelés javitja a képmindséget, ez
f6leg az agyalapon, a centrdlis liqourterek és a corpus callosum kérnyékén figyelheté meg. A
triggerelés megbizhatdsdgat igazolja, hogy a két triggerelt kondicid kozott nem I[athatd
szignifikans kiilonbség, azaz a képmindség javulds a triggerelés hatdasdara nem eseti jellegd.
Normal szivpulzus tartomanyban torténtek a vizsgalatok, széls6ségesen alacsony pulzusok
esetén viszont tobb felvétel készithetdé a hosszabb R-R ablakban, nagyon magasok esetén
pedig csak 1 felvétel az ablak kozepén viszont a révid holtid6 miatt a mddszer nem jelent
vizsgalati id6novekedést, épp ugy, mint csecsemdbk esetén [6]. Bar 6nmagaban a mddszer
nem Uj, tovdbbra sem alakult ki egyértelm( protokoll, nem képezi a klinikai gyakorlat részét.
Az egyik els6 kézenfekvd és altalam mar kordbban is emlitett tovdbblépési lehetéség a
dinamikus triggerelés kivitelezése, amely sordn a gerjesztés minden egyes szivverés esetén
alkalmazkodik az aktualis szivritmushoz. A mostani gyakorlat szerint a vizsgalat el6tt
megallapitott pulzusszdmot feltételezziik végig, pedig a nyugalmi helyzetli szivmunka is

rendkivil varians.

Az eredmények értelmezésekor és Osszehasonlitdsakor mas feln6tt vagy csecsemékkel
foglalkozé tanulmannyal figyelembe kell venni helyi faktorokat, mint példaul a szkennert. A
felnGtt-csecsemd  Osszehasonlitds értelemszer(i pontjai az anatdmiai kilonbségek: az
érrendszer korai fejl6dési szakasza, az agyszovet nagyobb viztartalma és még egyéb rengeteg
bioldgiai eredetl tényez6t figyelembe lehetne venni. Szkennerek (azonos gyarték kiilonbo6zé
széridi, illetve gyartok kozott) terén pedig a gradiensek allapota, illetve a rekonstrukcios
technikak kiilonb6z6 médon érzékenyek a pulzacié okozta mozgasokra [37]. A mindenkori
képfelvételi stratégia optimalizdlasnak egyik kulcspontja a gradiensek irdnyitasa. Korabbi
fejezetekben lathattuk, hogy a diffuzié szempontjabdl 6nmagdban elég a b értéket
beallitanunk, de roévidebb, és ezzel parhuzamosabban erdsebb, gradiensek esetén a tobb
felvétel szorithatd be egy R-R ciklusba, igy lehet6ség nyilik csokkenteni a megndvekedett
vizsgalati id6n.
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9, Mellékletek

A diplomamunkahoz csatolt CD mellékleten megtalalhaté az 6sszes nyers DWI felvétel vided
és képi formatumban minden alany minden felvételére és szeletére a kiilonb6z6 képfelvételi

modszerek paronkénti 6sszehasonlitasaval egydtt.
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