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Carotis-atherosclerosis
ultrahangos fenotipusainak

radiomikai vizsgalata
a demencia tukrében

ESETISMERTETES

Bevezetés: A demencia jelentds tarsadalmi és egészseéqligyi teher napja-
inkban. A carotis-atherosclerosis és a demencia kdzotti kapcsolat — féként
az intima-media vastagsag koros novekedésének ismeretében — jol ismert
a szakirodalomban. Kutatasunk célja ezen kapcsolat vizsgalata carotis-ult-
rahangfelvételek radiomikai analizisével.
Modszerek: A vizsgdlatban 82 egypetéji iker (dtlagéletkor: 70,9+6,1
€v) vett részt a Magyar lkerregiszterbdl. A demencidt Montreal Cogniti-
ve Assessment (MoCA) teszttel mértiik fel, melynek eredményébdl becslé
»diagndzisokat” alkottunk. Kétoldali carotis-ultrahangfelvételek offline ra-
diomikai analizisét MaZda szoftver segitségével végeztik el. A kijelolt arte-
ria carotis communis intima-media komplexek oldalankénti 320 radiomikai
paraméterébdl — LASSO statisztikai modszer segitségével — kisz(rtik azon
paramétereket, amelyek leginkabb 6sszefliggenek a demenciaval.
Eredmények: LASSO-analizisink eredményeként 6 radiomikai paramé-
tert taldltunk 6sszefliggésbe hozhatonak a demencidval, azonban ezek az
eredmények két kockazati csoportra nem voltak konzisztensek.
Kovetkeztetés: A jelen eredményeink nem tamasztjdk ald, hogy a caro-
tis intima-media ultrahang radiomikai paraméterek és az altaldanossagban
vett demenciakockdzat kozott 6sszefliggés volna kimutathato.
Kulcsszavak: ultrahang, genetika, 6roklodés, carotis,
atherosclerosis

Ultrasound radiomics study of carotid

atherosclerosis in dementia

Introduction: The social and health impact of dementia is substantial in
today's society. The link between carotid atherosclerosis and vascular de-
mentia is well-established, particularly in view of the abnormal increase in
intima-media thickness. Our study used radiomic analysis of carotid ultra-
sound recordings to investigate this association's pathological roots.
Methods: 82 identical twins (41 pairs, average age: 70.9+6.1 years) from
the Hungarian Twin Registry participated in our study. Dementia was as-
sessed with Montreal Cognitive Assessment (MoCA) test, from which we
made approximate "diagnoses". We used MaZda software to perform ra-
diomic analysis of our bilateral carotid ultrasound recordings. LASSO sta-
tistical method was used to filter out 320 radiomic characteristics per side
of the designated common carotid artery intima-media complexes that
were most closely associated with dementia.
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Results: As a result of our LASSO analysis, we found 6 radiomic parame-

ters to be associated with dementia, however, these results were not con-

sistent for the two risk groups.

Conclusion: Our present results do not support a correlation between ca-

rotid intima-media ultrasound radiomic parameters and dementia risk.
Keywords: ultrasound, genetics, heritability, carotid,

atherosclerosis

demencia jelentds koOzegészségigyi problé-

ma, a becslések szerint vildgszerte korulbe-
141 50 milli6 ember él demenciaval, és ez a szam
2050-re varhatéan megharomszorozodik (1. dbra).*
A demencidnak tobbféle tipusa is ismert, melyek 6n-
alloan vagy kozosen megjelenve is kialakulhatnak.
Prevalenciaja az életkor el6rehaladtaval novekszik,
80 év felett mar a populacio 20%-at is érinti.?

A demencia kialakuldsdnak szamos kockazati té-
nyezdje van, értve itt a genetikai faktorokat, az
életmodbeli tényezdket és egyéb, az életkor eld-
rehaladtaval gyakrabban el6forduld patologidkat.
A genetika jelentésebb szerepet jatszik bizonyos
tipusu demencidk kialakuldsdban, példaul az Alz-
heimer-kérban (Alzheimer’s Disease — AD), amely
tovabbd a demencia leggyakoribb okaként emliten-
dd, ugyanis az esetek korulbeltl kétharmadat teszi
ki.> Masodik helyen a vaszkularis demenciak (VaD)
allnak, amelyek az esetek 10-20%-4ért feleldsek.
Az életmodbeli tényezdk kozul — tobbek kozott -
a fizikai aktivitas hidnyat, a helytelen taplalkozast
és a dohanyzast hoztdk leginkabb osszeftiggésbe
a demencia kialakuldasdnak fokozott kockazataval,
tovabba az olyan korképek, mint példaul a magas
vérnyomas, a cukorbetegség vagy a stroke mint
vaszkuldris tényez6kkel is ¢sszefliggd jelenségek
szintén ismertek a kulonféle demencidk kialakula-
saval, vagy épp azok sulyossdgaval kapcsolatosan.
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1. abra. A demencia epidemioldgidja

Egyre nagyobb az érdeklédés altaldnosan az ér-
elmeszesedés és a demencia kapcsolata irant, és
ismert az is, hogy az érelmeszesedés kockazati té-
nyezO6i nagymértékben atfedésbe hozhaték a ké-
s6bbi kognitiv hanyatlas rizikéfaktoraival. Ilyenek
példaul az elhizas, a magas LDL-koleszterin-szint,
a cukorbetegség vagy épp a dohanyzas.>¢"8?

Az Osszefiggés mogott meghuzodo pontos me-
chanizmusok esetében ugy néz ki, hogy egyutte-
sen mind neurodegenerativ, mind az érrendszeri
valtozasok hozzajarulhatnak a kognitiv kdrosodas
és igy a demencia komplex tunetegyuttesének ki-
alakulasahoz.

A szisztémas érrendszeri rendellenességek, mint
az atherosclerosis és az arteriolosclerosis, hozza-
jadrulhatnak a demencia kialakuldsdhoz. Az athe-
rosclerosis — a cerebrdlis infarktusok mellett
- a demencia fiiggetlen prediktora is egyben,™ to-
vabba az intima-media vastagsaggal (IMT) mért
carotis-atherosclerosis a stroke és a szivinfarktus —
az irodalomban 0nallolag is leirt — kockazati ténye-
zGje.'*1? Végul, de nem utolsésorban, a cerebralis
atherosclerosis mdr fizikai adottsdgaibol is leve-
zethetd patomechanizmusokon keresztil tovabbi
vaszkuldris kdrosoddsokhoz vezethet.

Ko6zos genetikai elemek csakugyan megjelennek
mind koronariabetegségekben, mind vaszkularis,
mind neurodegenerativ hattérrel cimkézett demen-
ciatipusokndl. Az egyik legjelentésebb ezek kozil az
apolipoprotein-E epszilon 4-es allél jelenléte. 3141516

Osszességében tehat az mondhato el, hogy az IMT
és a plakkok jelenlétével mért carotis-atherosclero-
sis (CAS) ¢sszefliggésbe hozhatod a kognitiv hanyat-
13ssal és az idésebb egyének demenciakockazataval,
amit tobb prospektiv tanulmany — a Cardiovascular
Health Study, a Rotterdam Study, a 3C-Dijon vizsga-
lat és a Whitehall II vizsgalat — is igazolt. Hozzateen-
do viszont, hogy a kilonbo6zé carotiselvaltozdsok és
a kognitiv funkciok kozotti specifikus kapcsolat, va-
lamint a stroke és mas lehetséges zavaro tényezok
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szerepe — pontosabban ezek részvételi ardnya -
azonban még nem teljesen tisztazott.

A radiomika egy rohamosan fejl6dé terulete
a képalkotd diagnosztikdnak, célja, hogy kvantita-
tiv informaciot nyerjunk ki az orvosi képalkoto vizs-
galatokbol, melyek elemzése segitheti kulonbodzo
betegségek prognozisalkotdsat vagy épp a kezelés-
re adott valasz értékelését.’” Az igy kinyert adatok
szabad szemmel nehezen analizalhato tertletekrdél
nyujthatnak részletes informaciot, csakugy, mint
a szovetek vagy kulonféle elvaltozasok karakterisz-
tikajardl, vagy épp a mogottuk meghuzdodo patome-
chanizmusokrol és az azokban rejtdz0 részletgazdag,
numerizalt adathalmazrol. A késébbiekben kulono-
sen izgalmas terulet lehet — a mar napjainkban egy-
re nagyobb teret nyer6 — mesterséges intelligencia
becsatoldsa, mikor is mar a deep learning és image-
processing parositasarol beszélunk.

A radiomika a diagnosztikai radiologian belil sza-
mos modalitassal parositva is jelentds eredmények-
kel jarhat. Tobbek kozott felhasznalhatjuk példaul
a CT-vizsgalatokbol kinyert radiomikus jellemzdket
bizonyos rosszindulatu daganatok pontosabb diag-
nosztizalasara, azoknak prognosztikai el6rejelzéseé-
re,'® de volt mar példa tiidérdk esetén alkalmazott
sugar- és immunterapia altal kivaltott mellékhata-
sok és tiddégyulladas sikeres eldrejelzésére is.'?

Carotisultrahang sordn elsésorban az athero-
sclerosist, az artériak sziUkuletének meértéket, il-
letve fali paramétereket, mint példaul az IMT-t
vizsgdljuk, de a radiomika megjelenésével ma mar
sokféle mennyiségi jellemzdt is ki lehet nyerni az
ultrahangfelvételekbdl. Az igy kapott radiomikus
jellemzOk értékes informacioval szolgalhatnak pél-
daul a plakk kulonboz6 tulajdonsagairol, osszete-
telérdl.” Ezen jellemzék elemzésével a klinikusok
jobban megérthetik a carotis-atherosclerosissal
0sszefuggésbe hozhato korképek kockazati ténye-
z6it,?! igy kés6bb nagyobb precizitdssal alakithatok
ki diagnosztikai és potencidlis kezelési tervek.

Az ezen adatokban rejlé ,big data” sokasaga-
nak egytuttes, logikus értelmezésére hagyomanyos
modszerek nem képesek, igy olyan specifikus sta-
tisztikai modszerek sziikségesek, melyek képesek
komplex modellek egyszerusitésére. Az ilyen maod-
szerek zaszloshajoja a Least Absolute Shrinkage
and Selection Operator, avagy LASSO.*

A radiomikai carotis-ultrahangvizsgdlatok ritka-
sagnak szdmitanak a szakirodalomban, ugyanakkor

Magyar Radioldgia Online 2023; 14(1): 4/1-12.

a carotis-ultrahangfelvétel nagy frekvenciaju li-
nearis fejjel a rendkivili kontrasztfelbontasaval
és részletgazdagsagaval kivalod lehetéséget nyujt
az érfal, illetve annak patologids elvaltozasainak
non-invaziv tanulmanyozasara, igy varhatoan egy-
re tObb radiomikai vizsgdlat lesz ezen a tertleten.

Egy 2022 januérjadban publikalt tanulmany?' azt
vizsgalta, hogy a carotisultrahang radiomikai elem-
zése felhasznalhato-e a koszoruér-betegség (CAD)
sulyossdganak megitélésére, majd végul megalla-
pitotta, hogy a carotisplakkok ultrahangleleteinek
radiomikai elemzése hatékony lehet a CAD-riziko
stratifikaciojara és igy egy potencialis alternativa,
non-invaziv diagnosztikai eszkoz lehet a korona-
rografidk vildgaban. Egy masik, 2022 juniusaban
publikalt vizsgalat® azt a kérdést vetette fel, hogy
az érrendszeri ultrahangon alapul¢ texturaelem-
zés alkalmazhato-e a vulnerabilis plakkok detekta-
lasara. Ez a tanulmany végul igazolta a vaszkularis
ultrahang alapu texturaelemzés kivalo teljesitmé-
nyét a vulnerabilis carotisplakkok azonositasaban.
Mindkét vizsgdlat a LASSO-modszert hasznalta az
eredmények kiértékelése folyaman.?*?!

Kutatdsunk szempontjabdl két fontos kérdést ve-
tettink fel. Els6 korben kivancsiak vagyunk, hogy
a kijelolt — carotis bulbus - elétti a. carotis commu-
nis (CCA) intima-media komplexek mely radiomikai
paraméterei hozhatok dsszefiiggésbe a demencia-
val. Masodik korben a demencidra diszkordans
monozigéta populdcionak koszonhetden kovet-
keztethetink, hogy mely rizikofaktorok mely - az
el6zd korben kiszelektalt — radiomikai paraméte-
rekkel korrelaltathatok, és igy azokat milyen mo-
don, vagy épp milyen mértékben befolyasoljak.
A demencia efféle vizsgalata, tovdbba az ikervizs-
galat keretein beltli struktura ilyen moédu bevona-
sa a szakirodalomban novum.

Hipotézisunk logikai felépitése: Kdrnyezeti ténye-
76k > CAS radiomikai ,mintdzata” - demencia

Betegek és moédszerek
Alanyok

A populacidalapu Magyar Ikerregiszter tagjai kozil
anamnézisikben carotis-atherosclerosis, kronikus
vaszkularis encephalopathia, ischaemias stroke,
sclerosis multiplex, Alzheimer-koér és Parkinson-
kor diagnozissal rendelkezd egyéneket és a 68 év



feletti 6sszes egypetéjl (monozigdta, MZ) ikerparo-
kat valogattuk ki, majd hivtuk be a vizsgalatra. Az
eldzetes tajékoztatds (a kés6bb nagyobb volume-
nd MR-képalkotast is tartalmazo vizsgalatok) miatt
a varandos, tovabba testbe Ultetett magnesezhetd
fémmel, eszktzzel rendelkezd alanyokat kizartuk
a szelekcio sordn. Ennek eredményeként dsszesen
56 MZ ikerpar jott el vizsgalatainkra.

Ezen ikreknek altalanos és életviteli adatait kér-
déivekben vettik fel, majd az &ltaldnos egész-
ségugyi allapot felmérésére kulonféle altalanos
kérdoiveket haszndltunk. Specidlis neurologiai be-
tegségeket, mint példaul a sclerosis multiplexet
EDSS (Expanded Disability Status Scale) és PDSS
(Patient Determined Disease Steps) segitségével,
mig az ischaemias stroke-ot NIHSS (NIH Stroke Sca-
le), mRS (modified Rankin score), FIM-skala (a funk-
cionalis fuggetlenség) és SS-QOL (stroke specific
quality of lifescale) haszndlataval mértik fel.

Mindemellett a Semmelweis Egyetem Orvosi
Képalkoto Klinikajan carotis-ultrahangvizsgalatok
torténtek.

A neurokognitiv és pszichologiai tesztek ko-
zUl a MoCA (Montreal Cognitive Assessment) se-
gitségével mértik fel a résztvevdk neurokognitiv
funkcidit, majd BDI (Beck Depression Inventory),
Zung-féle depresszio-kérddiv és iddskori depresz-
szioskala segitségével a paciensek mentalis egész-
seget éertekeltuk.

Végul tehdt az 56 monozigota ikerpdarbdl ki-
zartuk azokat, akiknek barmiféle diagnosztizalt

neurologiai megbetegedése volt, igy a listdnkon
1év6 alanyok kozul a sclerosis multiplex és a stroke
diagnozisokkal rendelkezd paciensek ezen vizsga-
latunkbdl kikertltek, mert ezek a ,puszta” CAS-
demencia kapcsolat megertését — a mar targyalt
modon - zavarhatjak. Tovabba, a gyanithatoan
depresszids, azaz ennek diagnosztizadlasdra szo-
16 tesztjeinken ilyen pontokat szerzd egyéneket is
kizartuk analizisinkbdl. Az igy maradt 82 paciens
kétoldali carotis intima-media komplex radiomikai
analizisének parameétereit LASSO-modszerrel ele-
meztuk. Ezen folyamatot a 2. dbra szemlélteti.

MoCA teszt

A demenciatesztek kozil a legjelentésebb a Mon-
treal Cognitive Assessment (MoCA), mely a de-
mencia korai jeleinek detektalasara is alkalmas.”
A MoCA demenciateszt altal felmért tineti csopor-
tok: a memoria kiulonbozo elemei, a térbeli/végre-
hajto funkciok, a nyelvi készségek, a figyelem, az
absztrakcid, a késleltetett felidézés és a tdjékozo-
das. Korrigdlt formajaban az iskoldzottsagot is
figyelembe véve standardizalunk, kovetkezmeénye-
sen megalkotva a demenciatesztek legjelentdsebb
képviselGjét. A teszt kiértékelésével a kovetkezd
besorolasok allapithatok meg:

e 26-30 pont: nem tapasztalhato kognitiv zavar

e 18-25 pont: enyhe kognitiv zavar

e 10-17 pont: mérsékelt kognitiv zavar

* 0-9 pont: sulyos kognitiv zavar.

Altalanos adatfelvétel
Neuropszicholdgiai tesztek
UH-felvételek elkészitése

Behivas 112 alany
a Magyar Ikerregiszterbdl > et
V|zsgalatr&3 érkezettek 111 alany
szama
Stroke, sclerosis multiplex 3
és depresszid
diagndzisaval rendelkezék 2 lemy
kizdrasa

Radiomikai analizis

Demenciara
jellemzé radiomikai
paraméterek

2. dbra. Kizarasi algoritmusunk és munkafolyamatunk
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Depresszio megitélése szkenneltik, elére meghatarozott, standardizalt
vizsgdlati protokollt hasznadlva — kordbban leirt

A depresszio altalanos szlrésére a PHQ-9 (Pa- ajanlas alapjan.” Az alkalmazott beallitdsok a ko-
tient Health Questionnaire-9) kérddsort hasznaltuk,  vetkezdk voltak: maximadlis dynamic range (256),
majd a BDI (Beck Depression Inventory), a Zung-fé- alacsony perzisztencia és magas frame rate, TGC

le depresszio-kérddiv, tovabba a geriatria tertletén lejtés (leszamitva a lument, ahol echoreflexio gya-
hasznalatos idéskori depresszid skdla segitségével korlatilag nincs, itt a8 TGC marad verticalis), gain
egyuttesen értékeltik az esetleges depresszio su- bedllitds aszerint, hogy a reverberatidos muterme-
lyossagat. Ezen tesztek eredményeinek 0sszegzésé-  keket minimalizaljuk, de teljesen ne tintessuk el,
vel a depresszio ,diagndzisat” csapatunk feléllitotta. linedris post-processing, az ultrahangnyaldbok az

Bar a szakirodalom utal a depresszié potencia- érfallal lehetéleg 90°-0s szoget zarjanak be, egysé-
lis negativ vaszkularis hatdsaira,**** de a nem ges depth (3 cm), a fokusz beallitdsakor a distalis
minden esetben egyértelmy hattér miatt a vizsga- fal legyen éles (az adventitia is). A bifurcatio el6tti

lat szempontjabdl zavaro tényezdéként veltik, ezért distalis carotis communis falrol medialis és latera-
ezen egyéneket a demenciavizsgdlatok értékelésé-  lis dontéssel is mentettink képeket.

nél a szakirodalmi hattérre hivatkozva?®”* kizartuk. Esetunkben a ROI késébbi kivalasztasa ezen ké-

pek kozul kerult ki, aminek sordn a bifurcatio
Carotis-ultrahangvizsgadlat és elétti distalis falon 0,5-1 cm-es, zajmentes, éles in-
a kulcsképek standardizadlasi eljarasa tima-media szakaszt valasztottunk, mely nagyobb,

lathato elvaltozas (pl. elkeskenyedett intima, inho-
A B-modu carotis-ultrahangvizsgalatokat két ta- mogén, echoszegény vagy echodusabb media) so-
pasztalt radioldgus végezte Samsung RS-85A, linea- ran ezt a koros szakaszt a teljes distalis érszakaszra
ris LA2-14A transzducerrel a Semmelweis Egyetem reprezentativ aranyban tartalmazta. A kulcsképek
Orvosi Képalkoto Klinikajan. Mindkét oldali arteria kivalasztasa és kimentése utana a képek norma-
carotis communis, valamint az arteria carotis in- lizaciojat Adobe Photoshop CS6 programban, ko-
terndk vizualizdlhat6é kezdeti 2-3 cm-es szakaszat rabban tobbszor hasznalt, reprodukalhatdsagot

3. abra. Sziirkeszintek standardizdlasa Adobe Photoshop CS6 szoftverben, az adventita medidnérték-gor-
béjének linearizalasa
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biztositdo mddszer alapjan® végeztiik. Ezen folya-
mat soran abszolut fekete pontnak az artéria lume-
nében, adott képen 1athato legsotétebb (zajmentes)
lumen-régiot vettik, melynek medidn értékét
a fényintenzitas hisztogramjan 1 és 5 kimenetérték
kozé standardizaltuk a ,Gorbék” funkcio hasznala-
taval. Vilagos standardnek az artéridk adventitia-
jat vettuk, melynek fényintenzitdsi medidn értékét
185 és 195 kimenetértékek kozé standardizaltuk,
az el6z6hoz hasonldé modon ugy, hogy az Uj kapott
gOrbe linearis legyen (3. dbra).

A normalizalt képeket MaZda radiomikai kép-
elemz0 szoftverben kezdtuk feldolgozni. Itt kijelol-
tuk a distalis falon vizsgdlni kivant ROI-t (4. dbra).

Egy péacienshez két CCA-felvétel tartozott, egy
jobb és egy bal oldali. Ezeket a felvételeket mind
bevettik a vizsgalatunkba, ugyanis a radiomikai
paraméterek jelentds része nem egyszerten az
adott pixel pixelintenzitdsdnak hisztogramjabol
dolgozik, hanem ezen képpontok egymashoz vald
térbeli viszonyat is vizsgalja, numerizalva azo-
kat. Tovdbba a LASSO-analizis a redukcio soran az
egymassal korrelalo parameéterek kozul a legtob-
bet kiszelektalja, igy ha a jobb és bal oldal értékei
hasonloak, akkor lehet, hogy valamelyiket kiva-
lasztja a kett6 kozil, de a masik oldal sem feltétle-
nul lenne rosszabb opcio. Ezen tényezdk miatt az

els6 gondolatra logikusnak tind, kétoldali eredmé-
nyek atlagolasatol eltekintettiink. Igy végul minden
alany esetén 310 kulénbodz6 radiomikai paramé-
tert nyertink ki egy ROI-bol, azaz 620 paramé-
tert nyertink ki bal, illetve jobb oldalbdl dsszesen.
Ezen nagy mennyiségl adathalmaz redukciojara
végul LASSO-analizist hasznaltunk, ami sordn 0sz-
szevetettik ezen radiomikai paramétereket a mar
meglévé demenciaadatainkkal.

LASSO-analizis

A LASSO alapvetden egy klasszifikacios eljaras,
melynek nagy elénye, hogy a haszndlt shrinka-
ge (L2 regularizacio) képes a prediktorok kozul ki-
szelektdlni a varhatoan erds prediktiv értékkel
rendelkezd valtozdkat. Ertelemszerten, ezeknek
a modszereknek is vannak korlatai, igy el6fordul-
hat, hogy nem feltétlentl a legmegfelelébb rész-
halmazt valasztja ki az algoritmus.

Esetinkben ez a statisztikai modszer lehetdsé-
get adhat a CAS texturaanalizisében rejld legjelen-
tésebb radiomikai parameéterek kivalasztasara, és
az altalunk feldllitott demenciakategoridkkal valo
asszocialasara. Ennek eredményeképpen azon pa-
raméterekre szukitjuk le az adott carotisfalon kije-
161t ROI-ban rejld informaciokat, melyek leginkabb

4. abra. ROI kijeldlése a bulbus caroticus el6tti falszakaszon, MaZda programban
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0sszefuggenek a demencidval, de nagyobb esetsza-
mon akar annak sulyossagi fokaival is.

Emlitendd tovdbba, hogy a LASSO-modell egy
modellben kezeli a prediktor valtozokat — ez eset-
ben a radiomikai parameétereket —, azaz azokat
nem egyesével kezeli, hanem egy modellben va-
lasztja ki a kozos kontribucidjukat. Az egyes val-
tozokhoz tartozo koefficiensek igy nem egy-egy
fuggetlen statisztikai tesztet reprezentalnak valto-
zonként. Ennek kovetkezményeként nem szuksé-
ges tObbszoros 0sszehasonlitdsra vald korrekcio.
Az analizist R version 4.2.3 szoftverrel; caret,
glmnet package-ek haszndlataval végeztik.

Eredmények
Leiro statisztika

A kiszelektalt 82 paciens (dtlagéletkor: 70,9+6,1 év)
kozul 61 n6 (azaz 76,8% atlagéletkor: 70,2+6,6 év),
21 férfi (atlagéletkor: 72,2+3,8 év) volt (1. tabldzat).
A MoCA teszt eredményeként dsszesen 28 sze-
meély kerilt a ,nem tapasztalhatd kognitiv zavar”
kategoriaba (kés6bb N jelzést kaptak), kozuluk 20
ng (azaz 71,4%) és 8 férfi. 52 alany kerult az ,eny-
he kognitiv zavar” kategdridba, k6ziluk 39 né (azaz
75%) és 13 [érfi. Véqul 2 n6 kerult a ,mérsékelt
kognitiv zavar” kategéridba. Az alacsony esetszam-
ra hivatkozva 2 csoportot hoztunk létre, a demen-
cia tineteit barmely sulyossagi fokban mutatd
alanyokat egy kategoériaba véve (D jelzést kaptak).
Igy 0sszességében 54 résztvevon volt tapasztalha-
to a demencia valamilyen sulyossdagi foka, ezen ala-
nyok kozul 41 né (75,9%) és 13 férfi (2. tablazat).

CCA intima-media komplexek radiomikai
adatainak LASSO-analizise

A mindkét oldali CCA bulbus el6tti distalis fali
0,5-1 cm-es intima-media komplexek radiomikai

2. tablazat. Az alanyok demenciabesoroldsa

1. tablazat. Vizsgdlatunkban részt vevé alanyok,
kizaradsok utan (82 f6)

Férfi: 21 (25,6%)
NS, (1 (25) NG: 61 (74,4%)
Eletkor (év+SD) 70,9+6,1
Testtémegindex, BMI (kg/m2+SD) 28,5+4,3
Diabetes mellitus, n (%) 16 (19,5%)
Hypertonia, n (%) 38 (46,3%)
Hypercholesterinaemia, n (%) 23 (28%)

analizise jobb és bal oldalra 310-310 kul6nb6z6 pa-
raméterrel értékelte a kijelolt ROI-kat. Ezen adatok
kozotti korrelaciobol alapvetéen sok van és ezek
viszonylag erds korrelaciok is, ezt a jelenséget az
5. dbra, azaz a bevont alanyok radiomikai paramé-
tereihez tartozo heatmapje szemlélteti. Ebbdl az
kovetkezik, hogy a radiomikai adatok a ROI mind
mas és mas tulajdonsagat vizsgaljak és eltéré mo-
dokon értékelik a texturat a kijeldlt ROI-ban.

Alanyaink radiomikai profiljuk szerint a 6. dbrdn
lathato modon clusterelve lettek average linkage
alapjan. Ez azt jelenti, hogy a hasonlod radiomikai
,2mintadzatu” személyeket az algoritmus megprobal-
ta egymas mellé rendszerezni, egy-egy csoportot,
azaz clustert alkotva. Ahogy lathato az dbra szines,
figgdbleges skdaldjan, az oszlopon 1évd két szin nem
oszlik két kuldén csoportba, hanem a kisebb-na-
gyobb clusterek ujra és ujra megjelennek egymast
kovetden, jelezve, hogy a két csoport nem kilonul
el egymastol. Ez azt jelenti — mint eredmény — hogy
a paciensek CCA intima-media komplexeinek ra-
diomikai analizise és a demencia ,diagnézisa” nem
figg olyan nagy mértékben 6ssze, hogy azokat ez-
zel a modszerrel egyértelmuen el lehessen szepa-
ralni kulon kategoridkba.

Véqul pedig ezen 620 paraméter kozul a LASSO-
analizis eredményeként 6 paramétert kaptunk
mint a CAS és demencia kozotti kapcsolatot jel-
z0 paraméterek. Az analizis szerint (7. dbra) ezen

Csoportjaink MoCA klasszifikacio Férfi, n (%) N6, n (%) Osszesen, n (100%)
N nem tapasztalhato kognitiv zavar 8 (28,6%) 20 (71,4%) 28
enyhe kognitiv zavar 13 (25,0%) 39 (75,0%) 52
D meérsékelt kognitiv zavar 0 2 (100,0%)
sulyos kognitiv zavar. 0 0 0

N: nem tapasztalhato kognitiv zavar, D: demencia tineteit barmely sulyossagi fokban mutatoé alanyok
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7. abra. A CAS és a demencia kozotti kapcsolatot
jelz6 radiomikai paraméterek

paraméterek az LWavEnNLL_s-4; L_Area_S(1,1);
LHorzl_GLevNonU; RWavEnHL_s-5; L_Area_S(4,0);
RTeta3s.

A modell predikciés képességérdl a 8. abra sza-
mol be, melyen 1athatdo modon az AUC alacsony
(0,559), viszonylag egyenes ROC/AUC gorbével.

Megbeszélés

Hipotézisink a carotis IMT-demencia 0sszefug-
gésen alapult.® Sejthetjuk, hogy az intima-media
komplex vastagoddsa, emiatt pontosabban mar
a minimalis, belsd elvaltozdsai is, emberi szem
és tudas szamara jelentéktelen és értelmezhetet-
len képi informaciok szdzait-ezreit hordozhatjak,
ugyanis ezen fizikai jelenség mogott az atheroscle-
rosis mikroszkopos patoldgiaja rejlik. Ezen rejtett
részletek értelmezésére hasznalatos a texturaana-
lizis és ezen adatok numerizalasara valok a kulon-
féle radiomikai eszkozok.

Az érfal radiomikai elemzése énmagdban is rit-
kasag, eddig carotisultrahangon leginkabb plakk-
elemzésekrol beszélhettink. Egy vizsgdlat példaul
felvetette, hogy a media réteg texturaelemzése po-
tencialis biomarker lehet stroke eldérejelzésére,*
mig egy masik vizsgdlat az érfaltextura variabi-
litdsat a kozelében 1évd plakk vulnerabilitdsaval
hozta 6sszefliggésbe, annak kvantifikaciojat he-
lyezte kilatasba.*

Az _Area_S(1,1) és _Area_S(4,0) grey level co-
occurance matrix paraméterek, a sziurkeségi szint
intenzitdsanak térbeli eloszlasat jelzik az adott
ROI-n beliil.** A WavEnLL_s-4 és WavEnHL_s-5
un. transform based wavelet paraméterek, az
eredetileg kijelolt ROI-t kulénb6z6 filterek se-
gitségével bontjak fel részleteire, az adott régio
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8. abra. ROC/AUC gorbe, mely a modell csekély pre-
dikcios képességét jelzi

heterogenitasat jelezve.* A Horzl_GLevNonU egy
un. run-length matrix feature, ugyszintén szoveti
heterogenitdst kodol, ezuton a nevében rovidités-
ként jelzett ,gray-level nonuniformity” tulajdonsa-
gon keresztil, az adott szOvetet horizontalis sikban
vizsgalva.** A Teta3 pedig egy autoregressive mo-
del paraméter, mely esetén azt feltételezzik, hogy
az egyes képpontok intenzitdsa a kornyez6 pixe-
lek intenzitdsa altal befolydsolt. Ezzel a modellel
kozelitjuk a ROI-t, itt a Teta3 a képpont feletti kép-
pont értékét jeloli.** Osszességében ezen néhany
parameéter esetinkben az adott carotis intima-me-
dia komplexének heterogenitasara utal, kilonféle
eljarasokkal részletezve azt. Feltehet6leg a media
.graininess” lehet az, amit ezen paramétercsoport
jelez, amely a szdmok nyelvén jelezhet az altalunk
vizsgalt mediaban megkezdddott vagy épp mar ki-
alakult patologias allapotot, atherosclerosist.

A LASSO-analizis alapvet6en egy predikcios el-
jaras. A 8. abran jelolt gorbe akkor lenne elfogad-
hato, ha az a bal fels6 sarok felé tendalna, ahol is
a szenzitivitas idedlisan 1, a fals pozitiv rata pedig
0, igy egy idedlis AUC 1 felé kozelit.>> A mi esetiink-
ben a modellnek nem volt szignifikdns predikcios
ereje, és ahogy mar ezt a 6. dbrdn is sejthettuk,
nem képes a csoportok kozott szeparalni, azo-
kat egyértelmien clusterelni. igy hozza kell tenni,
hogy a kivélasztott valtozok ¢sszefiiggése a de-
menciaval limitalt, a vizsgalatot a jovében nagyobb



adatmennyiségen is szeretnénk elvégezni. Egyéb
limitacioként megemlithetd, hogy a LASSO a fals
vagy nem tul erds asszociaciok kozott is képes kor-
relciot felallitani.*

Ugyan mind a betegagy melletti vizsgalatok so-
ran igyekeztunk standard protokollt haszndlni,
mind az utolagos standardizalasi eljdrasokat elveé-
geztik, az olyan egyéni kulonbségek, mint az ér
lefutdsa, mélysége, alakja, parhuzamossadga mind-
mind befolyasolhatjdk a végsd képek mindségét.
Fontos a distalis a. carotis communis szakasz tobb
sikbol valo leképezése is, igy az esetleges falra es6
mutermékek felismerése és kivalogatdsa. Tovab-
ba hibaforrds, hogy protokoll szerint a gain folya-
matos korrekcidja sziikkséges, aminek soran a kép
annyira legyen sotét, hogy a ,Jumenben pont meg-
jelenjenek minimalisan a mitermékek” — ami adott
esetben, ha sietve vizsgalunk, tul sotét képekhez
vezethet. A nyers adatok kiexportalasi lehet6sé-
gének hidnyaban - példaul, ha JPEG formatum
elérhetd csak - ezek a tul sotét terileten levd in-
formaciok elvesznek.

Vizsgalatunk tovabbi limitacioja az alacsony
esetszam, melyen belil is két alcsoport kozott
igyekeztunk kulénbséget taladlni a radiomikai pa-
raméterek tekintetében. Tovabbad minden a MoCA
teszten a kiiszobot meghaladd alany egy csoport-
ba kerilt, igy az enyhébb klinikai képet mutato
(a vizsgalt csoportban domindld) betegek masz-
kolhatjdk a sulyosabb betegek adatait. Ezen egy-
szeruUsitést pont a vizsgdlati csoport kis mérete és
a benne 1év{ alcsoportok még kisebb mivolta miatt
tettik (2. tablazat), a kés6bbiekben nagyobb alany-
szdmon érdemes a vizsgalatot megismételni.

Fontos szempont, hogy a MoCA teszt nmagaban
nem diagnosztikus a demencidra, egyéb demenciat
vizsgalo neuropszicholdgiai tesztek egyuttes figye-
lembevételével lehet megalapozott gyanurol be-
szélni. Vaszkularis etioldgia szempontjabol fontos
tovabb4, hogyha a kognitiv zavar diagndzisa nem
csak neuropszichologiai teszttel lenne becstlve,
hanem protokoll szerinti, klinikailag igazolt vasz-
kularis demenciaként lenne felallitva,¢2">8 eredmé-
nyeink — a patofizioldgiai hattér szorosabb egyezése
miatt — lehet, hogy konzisztensebbek lennének.

Osszefoglalva tehat 82 alany carotis-ultra-
hangfelvételeit vizsgaltuk, a felvételeken késébb

a carotis communisok bulbus el6tti falanak radio-
mikai analizisét végeztik el. Ezen kapott adatokat
az alanyok MoCA teszttel becsult kognitiv allapo-
taval vetettik 0ssze. Eredményeink 6sszességében
nem konzekvensek (6. és 8. dbra), azaz valodi kap-
csolatot a demenciariziko és a carotis radiomikai
parameéterei kozott nem talaltunk vizsgalatunkban.
Ezt befolyasolhatta az is, hogy sulyos demencids
alanyaink nem voltak, dént6en enyhe kognitiv za-
varral rendelkezd pacienseket vontunk be. Kutata-
sunk jov6jében a mar emlitett limitaciokat feloldva,
tovdbbad nagyobb esetszamot tanulmanyozva vi-
szont nem elvetendé az eljaras. Altalanossagban
véve ugyanis eredményeink bar azt sugalljak, hogy
a demencia diagnosztizalasdra, szlirésére a mod-
szer nem feltétlentl alkalmas, az esetleges vasz-
kuldris eredetének megallapitasdban a carotis-UH
radiomika szerepe korantsem elvetendd, igy mun-
kankat ezen a vonalon folytatjuk.
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