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A P4-medicina (predictive-el6relathato, preventative-preventiv, personalized-személyre szabott, participatory-részvételi)
célja, a korlatozott egészségligyi forrasok legjobb kihasznaldsa mellett, a betegségek korai észlelése, illetve megelézése
statisztikai elemzések, biomarker-kutatas, beteg utankovetések monitorizélasdnak segitségével.

A ,Finding Endometriosis using Machine Learning (FEMaLe)” projekt ennek az elgondoldsnak a megvalésitdsa az
endometriosis korai diagnosztikdja céljabdl. A projekt célja tovabbd egy olyan mesterséges intelligencian és gépi tanuldson
alapulé Skalazhaté Multi-omikus Program ,Scalable Multi-Omics Platform (SMOP)” kifejlesztése, amely segitségével az
endometriosisban szenvedd paciensek, illetve egészségligyi szolgaltatok szamara megkonnyiti a k6zés déntéshozatalt,
el6segqiti Uj terdpidk bevezetését, ezdltal javitja az endometriosis betegséggel kiizd6k életmin&ségét.

Az Eurdpai Bizottsag Horizon 2020 programja a FEMale-palyazat szamara (Horizon 2020-101017562) tobb mint 4 millié

eurods forrast biztositott.

Irodalmi adatok bizonyitjak, hogy az Eurépai Uni6 lakossa-
ganak nagy része egy, vagy tobb kronikus betegséggel kiizd,
ami a megfelel6en szervezett vizsgalatok, adatgytijtések altal ta-
mogatott klinikai dontéshozatal és kezelések nélkiil, diagnosz-
tikus késésekhez, szovédményekhez vezetnek (1). Személyre
szabott korai rizikobecslés, prevencié és jol Gsszehangolt in-
tervenci6 nélkil az Eur6pai Egészségligyi Rendszer egyre tobb
multimorbid, krénikus betegséggel kiizd6 lakossal taldlja ma-
gat szemben, akik a roml életminéségiik hatasara, folyamato-
san novekvo koltséget ronak az egészségligyi rendszer szamara.

A FEMalLe-projekt kiemelten az endometriosissal fog-
lalkozik, ami egy kronikus négyogyaszati betegség a repro-
duktiv kort n6k kb. 10%-at érinti, ez az el6fordulasi gyako-
risag a vildgon kb. 200 milli6 nét jelent (2).

A betegség tobbek kozott meddéséggel, dysmenorrhoeaval,
krénikus kismedencei fdjdalommal jar. Tekintettel a fajdalom
tarsadalmi normalizalasara, a menstruacio stigmatizaldsara, a
tarsadalom, az egészségligyi szolgaltatok és a paciensek meg-
feleld tajékoztatasanak hidnyara, az endometriosis el6fordu-
lasa az altaldnos populdcioban maig nem ismert (3).

A betegség diagnosztizalasanak ideje a tiinetek megjele-
nésétdl, a végleges diagnozis felallitdsaig nemzetkozi irodal-
mi adatok alapjan atlagosan 7,5 év. Ez a diagnosztikus késés
negativ hatassal van az egészséghez kothetd életmindségre
(health-related quality of life-HRQoL), amely a mindennapi
élet szamos aspektusat (érzelmi jollét, munkaproduktivitds,
szexualis kapcsolatok, gyermekvallalas) érinti (1, 4).

Az EndoCost Quality of Life Study eredményei alapjan
az endometriosisban szenvedd néknél a diagndzis felallita-
sat megel6z0 és azt kovetd 5 évben is haromszor magasabb
az atlagos éves egészségiigyi koltség (orvosi és gyogyszeres
kezelések vonatkozésdban) az endometriosissal nem kiiz-
d6 nékhoz képest. Tovabba az egészségligyi okbdl torténd
tavollét miatt hetente atlagosan 11 6raval csokken a teljes
munkahelyi produktivitas is (1, 5).

A magas koltségek és a gyakori el6fordulas ellenére is
alulfinanszirozott, és kutatott betegségrol beszéliink, amely
nagyban lassitja az endometriosis etiologidjanak megérté-
sét, a diagnosztika és terapia fejlesztését.

A FEMaLE-projekt résztvevéit az 1. dbra tartalmazza.
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1. abra: A FEMaLE-projekt résztvevéi

A FEMalLe-projekt célja 2. hérom klinikai déntéshozatal-tdmogaté rendszert egész-
ségiigyi szolgaltatok szamara, és
Scalable Multi-Omics Platform létrehozasaval egy olyan 3. valos ideji kiterjesztett valosag vezérelt endometriosis-
multifaktoridlis, multi-omikus adatbdzis biztositésa, sebészet szamara digitélis kép alapu szoftvert.
amely alapvetd analitikai hatteret nyujt a személyre sza- A mobiltelefonos egészségiigyi applikacio, illetve a ha-
bott orvoslds megvalositdsahoz, a klinikai dontéshoza-  rom klinikai dontéshozatal-tdmogaté eszkoz, a paciensek és
tal-tdmogat6 eszkozok (Clinical Decision Support tools-  egészségiigyi dolgozok egytittmiikodésével sziiletik, amely
CDS tools) kifejlesztéséhez, eziltal az endometriosisban  biztositja ezaltal a résztvevék kivanalmainak taldlkozasat.
szenvedd betegek életminéségének javitasdhoz. A SMOP segitségével az egészségiigyi ellatok, a betegek-
Mobil egészségiigyi alkalmazas bevezetésével, az edu- kel kozosen hozhatnak dontéseket, igy novelhet6 a betegbiz-
kacio, a betegséggel kapcsolatos tudatossag novelése, a  tonsdg, a tajékozott dontéshozatal lehetdsége, és a személyre
stigmatizacié csokkentése a lakossag, az egészségligyi  sz6l0 kezelés beallitasanak aranya.
szolgaltatok, a paciensek korében, ezéltal a diagnosztikai A 2. dbrdn a FEMaLe-konzorcium organogramja lathato.
késés csokkentése, a terapia mihamarabbi megkezdése.
Az eurdpai egészségiigyi rendszer talakuldsanak tdimo- 1. munkacsomag (WP1): HATAS: rugalmas,
gatdsa, egy digitalizaltabb, személykozpontd, atfogobb el-  eredményorientalt megkozelités.
latorendszer biztositdsaval, amely erdsiti az eurdpai fenn- A munkacsomag tartalmazza a FEMalLe altal tervezett, fej-
tarthato fejlodés és innovacids képességet. lesztett egységesitett megoldasok ,,jov6biztossd” tételét. A
A konzorcium partnereinek listajat az I. tdbldzat 6sszegzi.  klinikai gyakorlat fejlesztésébe és a kutatasi tevékenységbe
az egészségiigyi szintér valamennyi résztvevoéjét bevonja.

Tervezett tevékenységek, munkacsomagok 2. munkacsomag (WP2): KODIFIKACIO: etika,
gender, felel6s kutatas és fejlesztés (Responsible
A FEMalLe-projekt 9 kiillonb6z6 munkacsomagot tartalmaz, Research and Innovation), hozzaférhet6é tudomany

amelyek biztositani fognak és tesztelnek: (Open Science)
1. mobiltelefon-alapti egészségiigyi applikdciot endo- A projekt keretében elvégzett tevékenységek figyelembe ve-
metriosissal kiizdé nék szdmara, szik az emberi élet egészére, a jolétre, a szociodkondmidra,
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1. tablazat: A konzorcium partnereinek listaja

Dob6 Noémi és mtsai

staérlt:aer Egyiittm(ikodé partner neve ::;2: Orszag

1 (szervezd) Aarhus Universitet AU Dania

2 Aarhus Universitetshospital, Endometriosis Clinic AUH Dania

3 Forskningsenheden for Almen Praksis Aarhus FEAP Dania

4 European Society for Quality and Safety in General Practice EQuiP  Dania

5 Semmelweis Egyetem SWU Magyarorszag

6 The University of Oxford UOXF Egyesiilt Kiralysag
7 SurgAR SURG Franciaorszag

8 Rigas Tehniska Universitate RTU Lettorszag

9 Kungliga Tekniska Hogskolan KTH Svédorszag

10 istanbul Avrupa Arastirmalari Dernegi IAAD Torokorszag

11 PrecisionLife Ltd PREL Egyesiilt Kiralysag
12 Your Code Lab YLK Magyarorszag

13 The University of Aberdeen UNAB  Egyesilt Kirdlysag
14 Correlate AS CORR Norvégia

15 Nemanja Todic Preduzetnik Web Bay Solutions WBS Szerbia

16 ,Egyutt Konnyebb” N6i Egészségért Alapitvany TIEF Magyarorszag

17 The University of Edinburgh UNED  Egyesult Kirdlysag

az egészségtudomanyra, valamint a tdrsadalomra gyako-
rolt hatdsukat is. Mind a kozosségek, mind az egészségligyi
személyek szdmara azonos tudatossag és felel6sségvallalas
sziikséges az endometriosisrél nyert informaciék mindenki
szamdra elérhetévé tétele, ezdltal az érintett n6k tamogata-
sa céljabol.

Nem- és beilleszkedési megfontolasok: A ,,gender dimen-
sion’; a nemi dimenzi6 fogalma, az Eurdpai Bizottsag altal al-
kotott fogalom, amelynek célja a szex- és gendervizsgalatok be-
vezetése a kutatasba.

A FEMaLe nemi szempontbo6l semleges kezdeményezés,
amely biztositja, hogy a végrehajtott tevékenységek hozza-
jaruljanak a nemek kozotti megkiilonboztetés felszamolasa-
hoz az egészségiigyi kornyezetben.

A Nyitott Tudomany (Open Science) célja, a nyilt hozza-
férés biztositasa, a publikdciok és kutatasi eredmények digi-
talizalt, korlatozasok nélkiili, nyilvanosan elérhetvé tétele,
a kutatasok felgyorsitasanak céljabol.

3. munkacsomag (WP3): FENOTIPUS-
MEGHATAROZAS: klinikai és pszichoszocialis
fenotipizalas

A betegségben érintett nok részletesebb klinikai és
pszichoszocidlis fenotipizélasa lehet az elsé 1épés a jelentds
diagnosztikus késedelem csokkentésére, a precizebb diag-
nosztikai eszkozok kifejlesztésével.

Reproduktiv életkorta n6k nagy elemszamu, randomizalt
mintdjabol 6nbevallds alapjan gytjtott tiinetcsoportok elem-
zése informdciot nyujthat a kismedencei fajdalom foldrajzi
megoszlasardl ebben a csoportban. Ha ezen adatokat 6sz-
szekapcsoljuk a mar meglévé, nyilvantartott endometriosis-
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kutatas teriileten szerzett eredményekkel, a ,,big data” meg-
kozelités alkalmazasaval lehetévé valik a diagnosztikus
késedelem egészségligyi és tarsadalmi kovetkezményei-
nek becslése, valamint az endometriosisban szenvedd nék
fenotipus-leirasanak kidolgozasa is, amely felhasznalhatd
lesz a korai diagnosztizalas céljabol.

4. munkacsomag (WP4): OMICS: kockazati besorolas

és altipusok

Ennek a munkacsomagnak a célja két klinikai dontéstamo-

gato eszkoz létrehozdsa:

1. génmeghatarozas alapjan a populdci6 alacsony vagy ma-
gas kockazati csoportba soroldsa endometriosis-rizikd
szempontjabol, valamint

2. Scalable Multi-Omics Platform létrehozasa, amely a
multi-omikus adathalmazokat (genomikai, fenotipusos
és klinikai adatok) betegségtérképekké alakitja. Minden
betegségtérkép a komplex betegségek mechanizmusai-
nak mélyebb megértését segiti.

5. munkacsomag (WP5): BIG DATA: digitalis
allapotmegfigyelés és a Lucy-applikacié
A munkacsomag célja egy prospektiv adatbank létrehozasa
a meglévé Lucy-applikacié mddositott verzidjanak felhasz-
néldsaval. A Lucy App a ciklusk6vetd naptarak j genera-
cidjahoz tartozik, amelyet egy magyar start-up vallalkozas
fejlesztett ki 2019-ben, és még abban az évben elnyerte a
nemzeti egészségiigyi innovacios verseny fodijat.

A 'WP5 {6 célja a betegprofilok és a strukturalt klinikai
adatok Osszegytijtése és elemzése mesterséges intelligencia/
gépi tanulas (Artificial Inteligence (AI)/Machine Learnig
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2, abra: A FEMalLe-konzorcium organogramja

(ML) alkalmazdsaval a tiinetek, betegutak, tarsbetegségek,
Kklinikai stlyossag és az életmdd tényez6i alapjan. Az Al/
ML-hétteret a stockholmi és rigai Miiszaki Egyetem mun-
kacsoportjai biztositjak.

A Semmelweis Egyetem munkacsoportja WP5-
munkacsomag koordinacidjan kiviil a WP3, WP4, WP6, WP7,
WP8 vezetésében és megvaldsitdsdban vesz részt. A klinika
munkacsoportjét dr. Bokor Attila és prof. dr. Acs Nandor veze-
ti, és a jelen cikk szerzdi vesznek részt a kutatasban.

Konzorciumi partnerként a klinikdnk munkacsoportja
vesz részt vagy iranyitja a projekt legtobb munkacsomagjat.

Lucy-applikdcio

A Lucy-applikacié segitségével lehetdség nyilik nyomon-
kovetni a felhasznalok menstruacios ciklusat és egészség-
tigyi allapotat, ugyanakkor ,,biztonsagi halot” is nyujt a
szolgaltatott adatok elemzésével, valamint visszajelzést/ér-
tesitést kiild stlyos négyogyaszati betegség esélyének no-
vekedése esetén, amely lehetGséget teremt a jelentés diag-

nosztikus késés csokkentésére. A fejlesztési folyamat soran a
Lucy App fejlesztdi 5 n6gyogyaszati betegségre 6sszponto-
sitottak: endometriosis, PCOS, myoma, petefészek-ciszta és
kismedencei gyulladas. Az applikacié biztonsagossaganak
tovabbi javitasa érdekében minden, a profilon megosztott
informacio titkositott.

Etrendi modul

Az egyik fontos kérdés, amelyre szeretnénk valaszt kapni,
hogy van-e 6sszefiiggés az étrend és az endometriosis ki-
alakuldsa kozott. Egy fejlett Al-alapa képfelismerd modul
alkalmazaséaval, kell6en részletes betekintést tudunk kapni
az étrend tekintetében.

Eletméd modul

A fent részletezett étrendi modulon tdl, életmodhoz kapcso-
16d6 kérdések utankovetését is tervezziik, amely az alkalma-
zott sporttevékenységekre, ezek gyakorisagara és intenzitdsa-
ra, relaxacios technikakra, munkakornyezetre vonatkoznak.
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Tobb eurdpai orszagban 10 000 endometriosissal kiizd6 és
10 000 egészséges, kontrollcsoportba tartozd paciens vizsga-
latat tervezziik, adataikat longitudinalisan kovetve, legfeljebb
3 évig. A nyomonkévetés soran klinikai vizsgalatok eredmé-
nyei és a betegek sajat beszamol6jan alapul6 tiinetek is rogzi-
tésre kertilnek és AI/ML-alapu elemzésen esnek 4t.

6. munkacsomag (WP6): DIAGNOZIS: automatikus
mitéti fenotipizalas gépi tanulassal

Az endometriosis diagnoézisa magaban foglalja a klini-
kai fenotipizalast (WP3), a bioldgiai elemzést (WP4), az
MRI-vizsgalatot, a laparoszkdpiat, amely a végleges szo-
vettani vizsgalati eredményt is biztositja. Az exploracio
mindsége azonban nagyban fiigg a beavatkozast végzd
sebész tapasztalatatol. A megbizhaté standardizalas ér-
dekében laparoszkopos képadatbazis létrehozasat ter-
vezzilk Daniaban az Aarhus Egyetemi Korhazban és
Magyarorszagon, a Semmelweis Egyetemen.

A munkacsomag kézponti része a laparoszkopia sordn
rogzitett képek annotacidja, amely lehetévé teszi a mester-
séges intelligencia tanulasi folyamatat. Az annotacioban
endometriosis specialistdk, illetve rezidensek is részt fognak
venni a mitétek soran. HozzavetSlegesen 50 000 kép vagy
rovid videorészlet keriil annotalasra. Ezek a képek lehetévé
teszik a gépi tanulas alkalmazasat az endometriosis klasszifi-
kacio (Revised American Society for Reproductive Medicine
Classification of endometriosis, r-ASRM) pontositasara.

7. munkacsomag (WP7): MEGJELENITES: laparoszképos
miitét a kibovitett valosag alkalmazasaval
A laparoszkopia jelentds elényokkel jar a paciens szamara:
kisebb posztoperativ fdjdalom, kevesebb szévédmény, ro-
videbb gyoégyulasi id6, rovidebb korhazi tartdzkodas, jobb
esztétikai eredmények és alacsonyabb koltségek (csokken
a posztoperativ morbiditas és mortalitds). A laparoszképia
azonban olyan technikai nehézségeket vet fel, mint a szem-
kéz koordindacié kérdése, a 2D latds miatti perspektiva el-
vesztése, a csOkkent latoszog és a taktilis ingerek hianya. A
SurgAR kifejlesztett egy szoftvert, amely lehet6vé teszi a ki-
terjesztett valosag alkalmazasat a laparoszkopiaban. Ezen
technoldgianak kszonhetéen a preoperativen késziilt MRI-
vagy CT-vizsgalaton nyert képanyag fuzionalhat6 valés id6-
ben a laparoszkopia sordn latott mutéti teriilettel. A kiter-
jesztett valosag alkalmazasanak f6bb lépései:

a szerv szegmentacidja, 3D preoperativ modell készitése,

regisztracios fazis: a szerv pontos intraoperativ lokaliza-

cidja,

fuzio: 3D preoperativ modell és a laparoszkdpos kép ,,il-

lesztése’.

Célunk egy nagy annotalt és szegmentalt laparoszkopos
képekbdl allo adatbazis elkészitése. A FEMaLe-projekt at-
toré fejlesztést igyekszik megvaldsitani az endometriosis-
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miitétek teriiletén, amelynek f6 célja, a minimalisan invaziv
mutétek biztonsagossaganak, pontossaganak, valamint ha-
tékonysaganak novelése.

8. munkacsomag (WP8): DIGITALIS:
6nmenedzsment program

Ez a munkacsomag az endometriosisban érintett nék di-
gitalis onmenedzsment programjat hivatott kidolgozni
(MY-ENDO). A program alkalmazasaval a betegek a sajat
betegségiik szakértdi lesznek, ami potencialisan csokkenti
az egészséguigyi szolgaltatasok igénybevételét.

A projekt céljai a kovetkezdk: az endometriosisban szen-
vedd nék altaldnos életmindségének javitasa. Uj, adaptiv vi-
selkedési médok oktatasaval, a negativ fizikai, pszicholdgiai
és szocidlis hatdsok dltal okozott krénikus kismedencei faj-
dalom kialakuldsanak csokkentése.

9. munkacsomag (WP9): KOMMUNIKACIO:
informaciémegosztas, kommunikacio, egyiittmiikodés
Az informaci6 széles korti megosztasa, a kommunikacio és
az egytttmiikodés mind kiemelten fontos a céljaink elérése
érdekében. A 9-es munkacsomag feladata ezen szempontok
folyamatos szinten tartasa és tudomanyos eredmények koz-
zétételének el6készitése.

Kovetkeztetések

A FEMalLe-projekt az endometriosis alaposabb megismeré-
sén tul a komplex betegségek mélyebb megértését célozza.
Egészségligyi szolgaltatok szoros egylittmitikodésével a di-
agnozis felallitdsanak megkonnyitését, a személyre szabott
terapia bedllitdsat, illetve nagy betegpopulaci vizsgalataval
multi-omikus és multifaktorialis AI/ML-vizsgalatok elvég-
zését teszi lehet6vé.
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