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1. A doktori értekezés elozményei és célkitiizései

Az orvosi Kképalkotas széles korben haszndlatos az
onkologiai gyakorlatban az elvaltozasok karakterizalasara,
diagnozis felallitasara, illetve megerdsitésére, a tumor staging-
ben, a terdpiatervezésben és a terapids valasz megitélésében
is. A diagnézis felallitasa, a tumor ,gradalas” és a staging
esetében az anatomiai elvaltozasok, valamint a szoOvettani
koéros atépiilések és funkcionalis valtozasok eredménye a
képalkotas soran a képi megjelenésben is specifikus lehet.
Kilonb6z6 modalitadsokkal késziilt képek, mint példaul a
planaris rontgen, az UH (ultrahang), a CT (szadmitégépes
tomografia), a PET (pozitron emissziés tomografia) és az MRI
(magneses rezonancids képalkotas) hasznalhatéak ilyen
szempontbdél 0nallé képalkotéként is, vagy akar tobb
modalitasban késziilt vizsgalat egyiittes eredménye is segithet
a tumor karakterizalasaban attdl fliggéen, hogy milyen a tumor
tipusa, kiterjedése és hogy milyen klinikai kérdésre vagyunk
kivancsiak. A leggyakoribb esetben a képalkotas eredmény-
képeinek elemzése csak vizualis megitélésen alapul, tehat
kvalitativ eredménnyel jar. A legtobb orvosi kép-elemzés
leginkabb kvalitativ eredményt nyujt, ezzel ellentétben a
textara analizis (TA) egy igéretes moddszer lehet a tumor
diagnozis kvantitativ elemzéséhez.

A textira analizis a képek egészének, vagy egy
részteriiletének mintazatara (texturajara) vonatkozdé olyan
eljaras, aminek eredményeképpen egyetlen egy szamot
kapunk a mintadzat mindsitésére, legyen az akar festmény,
orvosi kép, térkép. Rendkiviil sokoldald a hasznalhatdsaga,
akar virtualis, akar méréssel meghatarozott digitalis képek
elemzésénél is szoba johet. A textira fogalmat kiilonb6z6
teriiletek kapcsan is emlitik példaul, mint egy makroszkopikus
régié, melynek elemei valamiféle szabdly szerint épiilnek fel,
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vagy mint egy ROI (region of interest), melynek lehet konstans,
vagy id6ben valtozd texturaja is. A textura jellemzés tehat
kilonbozo6 képek eltérd textira mintazattal jellemezhet6ek.

Az orvosi képalkotasban a textira analizist a szovetek
azonositasara, a szovetek kozotti kiillonbségek felfedésére, és a
patoldgias allapot megitélésére probaljak hasznalni, illetve
hasznos médja annak, hogy minél tobb informaciét nyerjiink
az adott képrol, vagy a kijelolt vizsgalati régiordl. Manapsag ezt
a szandékot ,Radiomics” néven is emlegetik, melynek célja,
hogy minél nagyobb mennyiségili kvantitativ adatot gy(ijtson és
dolgozzon fel az orvosi képekbdl, majd a statisztikai analizis
és/vagy a mesterséges intelligencia eszkozeit felhasznalva uj
osszefiiggéseket tarjon fel. Az eredményeket alkalmazva a
személyre szabott terdpia is konnyebben megvalésithatd,
illetve a terapids dontés kivalasztasaban és hatékonysagaban
is segitséglinkre lehet.

A TA és alkalmazisa mind az UH, PET, CT és az MR
képalkotasban is egyre nagyobb teret hodit, az elmult 5 évben
ezeken a teriileten megjelent kozlemények szama mar tobb
mint 5000. Tovabba a hasznosnak vélt és javasolt textura
indexek (TI) szama (2019-ben) mar meghaladta a 100-at, igy
nagyon nehéz és Osszetett feladatta valt az igazan megfelel6
heterogenitas paraméterek kivalasztasa és prognosztikai
hasznossaguk vizsgalata. A problémat tovabb neheziti, hogy az
egyes Tl adatok definici6ja, konkrét szamolasa sem egységesen
torténik, bar ennek feloldasara nemrég egy nemzetkozi
konzorcium jott létre, amely altal kiadott guideline
iranymutatd lehet ezen a teriileten. A textura analizis
felosztasa tobbféleképpen lehetséges. Az egyik
legelfogadottabb felosztas a kovetkezé:



1. Els6rendd  statisztikai  textira  analizis (globalis
paraméterek). Els6sorban hisztogram alapu szamolasok
tartoznak ide, mint pl.: minimum, maximum, atlag, szdras,
variancia, ferdeség, lapultsag.

2. Masodrendli  statisztikai textura analizis (lokalis
paraméterek). Ide tartoznak az un. gray level co-
occcurrence matrix (GLCM), azaz a pixelérték skalan
alapulé, de a pixel szomszédsagi viszonyokat is leird
heterogenitds szamolasok mint példdul a contrast,
correlation, dissimilaritas energy, homogeneity és entropy.

3. Magasabb rendd statisztikai textira analizis (regiondlis
paraméterek). Ezek a paraméterek szintén egy
masodlagos matrix szamolasbodl szarmaznak, melyeknek
két nagyobb csoportja ismert. A GLRLM moédszernél -
(gray level run length) egy adott iranyban azonos értéki
pixelek maximadlis hosszat (run length) és ennek eloszlasat
kaphatjuk meg. A GLRLM szamolas iranyfliggé. Tovabbi
szamolasi lehet6ség a GLSZM moédszer az Un. size zone
matrix alapu szamolas, mely egy adott pixel érték alapjan
osszefliggo tertileteket keres egy texturaban. Ezen esetben
meg kell hatarozni a képmatrixban azon teriiletek szamat,
amelyben adott értékii pixelek vannak. Ez a szamolasi
eljaras mar nem iranyfiiggo.

Azonban szdmos megvalaszolatlan és nyitott kérdés van még a
textura paraméterek orvosi alkalmazhatosaga,
megbizhatdsaga és klinikai relevanciaja kapcsan, egyik ilyen
tertilet példaul a hasznalatos TA szamold programok kérdése.
Szamos szoftver akar ingyenes elérhetd és hasznalhatd texttra
analizis szamolasokra (ilyen szoftverek példaul a MaZda, a
Matlab alapu CGITA, a ,,GLCM- textureToo” - Java fejlesztés, az
Image] ,Texture Analyzer” implementacidja, a TexRad, az
InterviewFusion, az ABAQUS, és a FRAGSTAT, valamint szamos
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beépitett fliggvény taldlhaté a Matlab-ban is), viszont nincs
arrol informacionk, hogy ezek a programok mennyire
megbizhatdéak, hogy ugyanazon szamolasi algoritmus all e
mindegyik hatterében.

Tovabbi tény, hogy a textira szamolasoknal mindig
sziikség van a vizsgalt région beliili képintenzitasok ujra-
mintavételezésére (diszkretizacidjara), mely egy specialis
normalizalasi 1épésnek is tekinthetd. Jelenleg tobb eltérd
diszkretizaciés modszert haszndlnak a heterogenitasi
analizisekben, de nincs egyértelmi adat arrdél, hogy mennyire
eltéréen befolyasoljdk a textdra indexek megbizhat6sagat és
prognosztikai értékét. A diszkretizaci6 sordan az eredeti
pixelértékeket egy olyan Uj értéktartomanyba konvertaljuk at,
ahol az Uj tartomany Kkiterjedése (max-min érték) és a szdba
johetd pixel értékek szama joval kisebb, mint az eredeti
pixeleloszlasé. Példaul, ha egy eredeti értéktartomanyt a [-
1024, 3072] intervallum jellemzi, akkor egy alkalmas
diszkretizacioval a skala az [1, 64] tartomanyba is ujra-
mintavételezhetd. A diszkretizalas altal a textira szamolasok
futasi id6tartama is csokken, mert a textiira matrixok mérete is
csokken, mivel a matrixméret és az eltérd pixelek érték
szamossaga kozott négyzetes oOsszefliggés all  fenn.
Diszkretizacios 1épésként alapvetben két eltéré megkdozelités a
leggyakoribb az irodalomban: az egyik a fix bin értékkel, a
masik a fix bin szélességgel torténdé szamolas, bar vannak
tovabbi és ritkdbban alkalmazott mddszerek is.

A PET képek textira analizisekor a tumor jellemzdk
értékelése az [18F]FDG halmozasi mintdzaton alapul, de
fuggetleniil attol, hogy milyen specifikus TI-t szamolunk el6-
feldolgozasi 1épésként a diszkretizalas fontos szerepet tolt be.
Jelen ismereteink szerint ez a kérdés a PET textura analizis
kapcsan a lehet6 legjobban vizsgalt, a CT és MRI képek esetén
ezzel kapcsolatban még kevesebb adat all rendelkezésre. Az
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elmult években harom alapvetden eltér6é mintavételi médszert
javasoltak és vizsgaltak a PET teriiletén az irodalomban, ami
Ujabb kihivast jelentett az egyes TI-k diagnosztikai és
prognosztikai értékének meghatarozasaban. Ezek a technikak
az LRR, a LAR és az AR elnevezési (,lesion relative
resampling”, ,lesion absolute resampling”, és az ,absolute
resampling”) diszkretizalasok.



2. Célkitiizések

A textira elemzés szerepe és jelent6sége egyre nagyobb az
orvosi képalkotds sordn, azonban a textdra indexek hasznalata
kapcsan szamos koncepciondlis probléma talalhaté még, ezért
a kovetkez6 kérdések vizsgalatat tliztiik ki célul:

1. Nem ismert, hogy a kiillonb6z6 fejlesztdk altal készitett

3.

textdra analizisre alkalmas programokban az egyes
heterogenitds paraméterek szamoldsa mennyire
megegyez0 moédon torténik. Azonos képek esetén, vajon
mennyire filiggenek a szamolt TI-k a felhasznalt
programoktoél. Vizsgalatainkba a Matlab, MaZda, CGITA
és InterviewFusion programokat vontuk be, és a kapott
eredményeket a manudlisan szamolt (mint gold
standard) textara adatokkal szandékoztuk
osszehasonlitani, néhany specialisan kivalasztott képet
felhasznalva.

Tovabbi célunk volt annak elemzése, hogy koponya MR
vizsgalatoknal a szovettanilag diagnosztizalt
metasztazis tipusok elkiilonitésére mennyire
alkalmazhaté a textura analizis. Ehhez tiid6bdl és
eml6bdl szarmazo agyi attéteket tartalmazo MRI-T1
posztkontrasztos képek alltak rendelkezésiinkre.

Az elmult években a TA egyik legvitatottabb kérdése a
diszkretizaci6 megfelel6 kivalasztasa és alkalmazasa.
Ennek tovabbi vizsgalata érdekében [18F]FDG-PET
képanyagon a harom alapvetéen eltér6 ujra-
mintavételezési mddszert (LRR, LAR és AR) terveztiik
elemezni, mind a globalis, lokalis és regionalis textira
paraméterek tekintetében.



3. Anyagok és modszerek

3.1. Heterogenitasi paraméterek megbizhat6saganak
vizsgalata

3.1.1. Textura analizalo szoftverek és a felhasznalt szintetikus
képek

Els6ként 6t 12*12 pixelméretii szintetikus képet hoztunk létre,
melyeket ezutdn 128*128-as matrixba dgyaztunk be és DICOM
képpé konvertaltuk. Az A0 matrixot referenciaként hasznaltuk,
egységesen  100-as  pixelintenzitas  értékkel.  El6szor
kiszamitottuk a globalis (hisztogram-alapu) és a lokalis (co-
occurrence matrix alapd) heterogenitas paramétereket az AO,
A1, A2, A3 és A4 matrixok esetén a négy szoftverben (Matlab,
MaZda, CGITA, InterviewFusion), melyet 6sszehasonlitottunk a
kézi (manuadlis) szamitasokkal. A GLCM matrix alapu
szamolasanal Un. 8 és 64-es bin érték melletti LRR
diszkretizacios moédszert hasznaltunk altalaban 2 Kkitiintetett
iranyban, 0° és 90°-ban. A kézi (manualis) szadmolast vettiik
"gold standard" mddszernek.

3.1.2. Heterogenitasi szamolas azonos megjelenésii képeken

A tovabbiakban egy Sixtus-kapolna freské (Michelagelo
Buonarroti: Adam teremtése) és egy agyi szovettani kép
textira analizis Osszehasonlitasat végeztiikk el. Mig a képek
alakja és megjelenése rendkiviil hasonlo, a tényleges mintazat
és textura értékek kiilonbozbéek lehetnek. A képek pontosabb
osszehasonlitasanal torekedtiink arra, hogy mind két kép
pixelmérete azonos legyen, illetve a kiszegmentalt agy-forma is
hasonlé alakot 6ltson. A TI kiértékel6 programok inputja szinte
kivétel nélkil 2D képmatrix, azonban egy adott bioldgiai
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szempontbdl szegmentdlt ROI teriilet alakja (aminek a
tényleges texturajara kivancsiak vagyunk) soha nem lesz
téglalap alaku. Ezért a ROI teriiletét olyan moédon kell
beagyazni az eredeti 2D képméretbe, hogy ezen az 0j képen
szamolt TI adatok azonosak legyenek a ROI-n beliili
pixeltartomany TI értékével. Ennek érdekében a ROI-ra
vonatkoz6 diszkretizaciot specialis bin érték valasztassal
végeztiik, vagyis ha BN bin értéket terveztiink haszndalni a TI
szamolasoknal, akkor a ROI tertiiletét BN-1 bin érték szerint
mintavételeztiik djra. Ezutdn a ROI-n kivili képmatrix
pixelértékeit (a hattér értékei) 0-val értékkel toltottiik fel, ami
biztosan nem szerepel a ROI beliili az 1... BN-1 értékek kozott.
Az igy el6allitott 2D képen a TA segitségével kaphaté GLCM,
GLRLM és GLSZM matrixok (1,1) eleme ennek megfeleléen
csak a hattér érték gyakorisagat tartalmazza, tehat ha ezt
nullaval tessziik egyenlévé, akkor a TA eredménye csak a ROI-
ra fog vonatkozni.

A két kép sordan a GLCM alapu textura analizis szamolast
a Matlab szoftverben végeztik az un. GLCM- feature.m Matlab
fliggvénnyel. Ezek segitségével 22 textira indexet szamoltunk
ki: Autocorrelation, Contrast, Correlation, Correlation, Cluster
Prominence, Cluster Shade, Dissimilarity, Energy, Entropy,
Homogeneity, Homogeneity, Maximum probability, Sum of
sqaures, Sum average, Sum variance, Sum entropy, Difference
variance, Difference entropy, Information measure of
correlation1, Informaiton measure of correlation2, Inverse
difference, Inverse difference normalized éa az Inverse
difference moment normalized. Tovabba elemeztiik, hogy a
contrast, correlation, energy, homogeneity, dissimilarity és
entropy paraméterek hogyan fiiggenek az LRR diszkretizacio
bin értékétdl (8, 16, 32, ... 1024).
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3.2.  Textura analizis vizsgalat tiid6bol és emldbdl szarmazé
metasztazisok esetén

Kollaboraci6 munka sordn a Valenciai Egyetemmel
(Center for Biomaterials and Tissue Engineering Universitat
Politecnica de Valéncia) valé egyiittmiikodéssel retrospektiv
adatok feldolgozasa tortént meg, 26 és 32 tiid6bdl és eml6bol
szarmazd agyi metasztazis esetén. A vizsgalat 1.5 T MRI
késziiléken és tobbcsatornds phased array tekercs
hasznalataval tortént. Az MRI protokoll tartalmazta a T1
sulyozott nativ és gadoliniumos post-kontrasztos axialis,
valamint T2 sulyozott axidlis FLAIR (Fluid-attenuated
inversion recovery) képeket.

Osszesen 58 db agyi metasztasissal dolgoztunk,
amelynek soran 846 szeleten végeztiink manualis
szegmentalast a Creaseg program segitségével. Méretiik
szerint a tumorokat 4 nagy csoportba soroltuk: 0-1935, 1936-
3845, 3846-7700 és 7701-11 540 mm?2 A szegmentalas
eredményeképpen 2D binaris maszkok keletkeztek minden
egyes szeletre vonatkozdan. Kovetkez6 lépésként a 2D
maszkokat és az MRI képeket Matlab kérnyezetbe olvastuk be
és jelenitettiik meg, majd a maszknak megfelel6 ROI-ban TA-t
végeztiink. A szegmentalt kép textdra analizise el6tt a maszkon
kiviili hatteret a ROImin-1 értékre allitottuk be. A
heterogenitas jellemzésére a kovetkez6 hisztogram alapu
értékeket szdmoltuk: minimum, maximum, atlag, szoéras,
szoras/atlag és median, a co-occurrence matrix alapjan (COM)
pedig a contrast, correlation, energy, homogeneity és entropy
adatok. A képek Ujra-mintavételezése LRR mddszerrel 64 bin
érték mellett tortént, majd négy iranyban (0, 45, 90 és 135 °)
az 1 pixeltavolsagban lev6 képelemek alapjan hataroztunk meg
négy iranynak megfeleld6 négy co-occurrence matrixot.
Legvégiil a négy COM elemenkénti atlagaval szarmaztattuk azt
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a matrixot, ami a textdra analizisek kiindulé adata volt. Az
el6z6ekben emlitett szamolasokat mind a kontraszt anyagos
T1, mind az dn. LBP (local binary pattern) képeken is
elvégeztilk. Minden LBP kép pixeltartomanya az [1, 256]
intervallumba esik a transzformacié utan. Egyik el6nye, hogy
nem érzékeny a kontraszt-valtozasokra. Leggyakrabban 3x3-as
pixelszomszédsagot szokas vizsgalni, amelynek soran a
centralis pixel értékét Kkell 0Osszehasonlitani a Kkornyezé
pixelekkel. A szamolas soran tulajdonképpen két Gj 3x3-as
matrixot - a binaris kiiszob- és a suly-matrixokat - allitjuk eld
és ezek alapjan rendeliink egy értéket a centralis pixelhez. A
binaris kiiszob-matrix elemei annak megfelelen tartalmaznak
1 vagy 0 elemet, hogy az eredeti matrixban a pixelértékek
nagyobbak (=) vagy kisebbek-e, mint a centralis elem. A suly-
matrix elemei altalaban a 2 névekvd hatvanyait tartalmazzak a
bal fels6é elemtdl kiindulva az érajarasdnak megfelel$ irdnyban
haladva (weights matrix). A centralis pixel értéke pedig
egyenld lesz a threshold és a weight matrix elemek
szorzatosszegével, ami felfoghato ugy is, mintha a threshold
matrix elemeit binaris szamként irnank le (a bal felsd elemtdl
kezdve az drajarasnak megfelel6en) és utana kiszamolnank a
hozza tartozé decimadlis szamot. A 2D képekbdl kapott textira
indexekbdl sulyozott 3D adatokat szamoltunk, ahol a stlyozas
a 2D szeleteken a ROI pixelek szamanak megfelel6en tortént.
Valamint valés 3D textdra szamolasok is torténtek a Matlab
cooc3d.m fliggvénnyel, 13 térbeli irdnyban. A statisztikai
analizis els6 1épésében Kolmogorov-Smirnov tesztet
végeztiink, mellyel ellendriztiilk, hogy a szamolt adataink
mennyire normalis eloszlasuak. A normalis eloszlas esetén t-
tesztet hasznaltunk, mig a nem-normalis eloszlasu értékeknél
a Mann-Whitney U tesztet végeztiink. Az elemzés soran
Bonferroni korrekcié is alkalmaztuk. Az egyes TI-k
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diagnosztikai teljesitményének értékeléséhez ROC és
diszkriminancia analizis (DFA) elemzést is hasznaltuk.

3.3. A diszkretizacid hatasanak vizsgalata PET képeken

Kutatasunkban 58 beteg (35 férfi, 23 nd) tiidé tumoros
képanyagaval dolgoztunk. A PET képek mintavételezése a
Philips Gemini TF 64 késziiléken tortént, a vizsgalat soran
atlagosan 325+- 73MBq [18F]FDG-t kaptak a betegek. A 63
tumoros elvaltozas szegmentaldsa manudlisan tortént a
Carimas szoftverrel, nuklearis medicina szakorvos
segitségével. A 25 ml alatti elvaltozasokat a manualis
szegmentalasnal nem vettiik figyelembe.

Harom az irodalomban gyakran alkalmazott
diszkretizaciés modszert vizsgaltunk (LRR, LAR, AR,). Az LRR a
leggyakrabban hasznalt Gjra-mintavételezés, azonban minden
1ézi6t egy teljesen Uj onkényes skalara allit be, igy az eredeti
még bioldégiai tartalommal rendelkezé halmozasi értékek
elvesznek. A szamolasok soran 6t diszkrét bin értéket adtunk
meg: 16, 32, 64, 128 és 256. A LAR esetében a B érték az un.
bin szélességet jeldli altalaban. Vizsgalatainkban a B értékei a
0.05 tobbszorosei voltak a [0.05, 1] intervallumbdl, tehat
osszesen 20 kiilonb6zd elem. Az AR esetében a fix bin értékek
(D) a 20-tdl a 400-ig terjed6 egész szamok voltak, hogy a B
értékek teljesen megegyezzenek a LAR technika esetének
megfeleléen. Textdra analizist Matlab alkalmazasok
segitségével végeztik a GLCM, GLSZM és a GLRLM adatok
esetén. A GLCM szamolasnal 6t mar korabban hasznosnak
talalt paraméterre fokuszaltunk, mint contrast, correlation,
energy, homogeneity és entropy. A GLSZM és GLRLM
modszereknél 11 - 11 paramétert szamoltunk ki. GLSZM
esetén: Zone Percentage (ZP), Small Zones Emphasis (SZE),
Large Zones Emphasis (LZE), Gray-Level Non-Uniformity
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(GLNU), Low Gray-Level Zone Emphasis (LGZE), High Gray-
Level Zone Emphasis (HGZE), Small Zone Low Gray Level
Emphasis (SZLGE), Small Zone High Gray-Level Emphasis
(SZHGE), Large Zone Low Gray Level Emphasis (LZLGE), Large
Zone High Gray-Level Emphasis (LZHGE), Zone Size Non-
Uniformity (ZSNU). A GLRLM moédszernél: Run Percentage
(RP), Short Run Emphasis (SRE), Long Run Emphasis (LRE),
Gray-Level Non-Uniformity (GLNU), Low Gray Level Run
Emphasis (LGRE), High Gray Level Run Emphasis (HGRE),
Short Run Low Gray-Level Emphasis (SRLGE), Short Run High
Gray-Level Emphasis (SRHGE), Long Run Low Gray-Level
Emphasis (LRLGE), Long Run High Gray-Level Emphasis
(LRHGE), Run Length Non-Uniformity (RLNU).

3.3.1. ROI szegmentalas PET képeken

A tiid6 1éziok 3 kiilonb6z6 modszerrel lettek szegmentalva. Az
els6 modszer a korabban mar emlitett manualis szegmentalas,
a két tovabbi pedig gyakran hasznalt un. kiiszobalapi médszer
volt. Ezekben az esetekben 1-1 specidlis kiiszobértéket
alkalmaztunk, amely a voxeleket egy el6re meghatarozott VOI-
n (volume of interest) belill valasztotta ki az alabbi
kritériumok szerint: i.) > 2,5 SUV érték; ii.) > a maximalis SUV
érték 40%-a. A kuszob alapu szegmentalasnal minden VOI
térfogat feldolgozasra keriilt, azaz itt nem zartuk ki a 25 ml-nél
kisebb 1ézidkat.
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4. Az értekezés uj tudomanyos eredményei

4.1. Textura analizalo szoftverek osszehasonlitasa
szintetikus képek segitségével

Célkitlizésiink els6 pontja alapjan a heterogenitasi
paraméterek szamolasi lehetdségeit vizsgaltuk 4 szoftver
segitségével, és ezek eredményeit 0Osszehasonlitottuk a
manualis szamolassal kapott értékekkel, szintetikus képeken.
A négy inhomogén képen (A1-A4) az alacsony, illetve a magas
jelintenzitasok eloszldsa megegyezett, ezek szerint a globalis
adatoknak meg Kkellett egyezniiik mind a négy képre
vonatkozoan. Az A0 képet mely homogén volt, csak
osszehasonlitasi  standardnak tekintettik. Az A2-A4
inhomogén képek szerkezete olyan volt, hogy vizszintes
iranyban szamolva a lokalis (GLCM alapi) paramétereknek
egyformanak kellett lenniiik.

A globalis paraméterek esetén a kapott értékek az Al-
A4 matrixok esetén kozel azonos eredményt mutatnak. A
manualis szamolasokhoz képest a Matlab és CGITA esetében a
csucsossag (kurtosis) értéke jelentdsen eltérd, a tobbi érték
esetén pedig az eltérés 0.5 % alatti kiillonbséget mutatott. A
lokalis paraméterek (contrast, correlation, energy,
homogeneitas, entropy, dissimilarity) esetében tobb eltérést
észleltiink, mind a 8, mind a 64 pixelérték alapu (D=8 és D=64)
LRR diszkretizdlds esetén. A D=8 diszkretizalasnal a
legnagyobb szadzalékos eltérést a MaZda-val és a CGITA-val
szamolt heterogenitasi indexek értékek adtak. A1l matrix
esetében a contrast értékei a MaZda-nal 75-82%, a CGITA
esetén ~ 47%-os eltérést mutatattak. Az A2, A3 és A4 matrixok
heterogenitasi indexeinél a correlation szintén mindkét
szoftverben jelent6sen kiilonbézott a manudlisan kapott
eredményektdl. Az energy paraméter a MaZda-nal ~50% és a
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CGITA-ban kozel 70%-os kiillonbséget eredményezett. MaZda-
ban a homogeneity és dissimilaritds paraméterek nem voltak
szamolhatéak. A Matlab-ndl a manudlis szamolasokkal
osszehasonlitva a szazalékos kiilonbség max 0,5 %-os eltérést
mutatott. A D=8 diszkretizalas az InterviewFusion szoftverben
nem volt Kkivitelezhet6, mivel csak a 64-es opcié van
implementalva a programba.

A D=64-es Ujra-mintavételezésnél Kkapott, az
IntreviewFusion-ban szdmolt heterogenitdsi paraméterek
kozil a homogeneity (5-45%) és az entropy (10-20%-os
eltéréssel) minden matrix esetében eltérést mutatott. A CGITA
szamolasnal az A1 matrixnal a contrast és a dissimilaritas
kozel 50%-os eltérést, az A2 matrix esetében a homogeneity
tobb mint 100%-os eltérést, mig az A3, A4 esetében az energy
~ 60%-0s kiillonbséget eredményezett. A legtobb szazalékos
kiilonbséget a CGITA szamolasok adtik. A Matlab program
hasznalata soran a kiilonbség max 2 %-os eltérést mutatott. A
64-es pixelérték skala diszkretizalas a MaZda esetén nem volt
kivitelezhetd, mivel az atskalazasnal a program csak 8-as
matrix méretet engedélyez, tovabba az InterviewFusion
szoftverben a contrast, correlation, energy és dissimilaritas
szamolasara nincs lehetség, az eddig beépitett modulok
alapjan.

Osszességében  elmondhats, hogy a  globdlis
paraméterek kozel azonos (a manudlishoz képest kevesebb,
mint 1%-o0s) eredményt mutattak mind a 4 szoftverben, ami jol
megfelel a képek eredeti konstrukciojanak. A lokalis
paraméterek esetén a legpontosabb textira index
eredményeket a  Matlab-ban  szamolt paraméterek
eredményezték. Tovabbi tény, hogy az A2, A3, A4 matrixok
szamolasanal a lokalis paraméterek vizszintes irdnyban
azonos értéket eredményeztek mind a Matlab, mind a MaZda,
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illetve a manualis mddszer esetén, ami ismét 6sszhangban van
a szintetikus képmatrixok definiciéjaval.

4.1.1. A textira index szamolasok eredményei azonos
megjelenésii képeken

A textira indexek megbizhatdsaganak vizsgalatanal két
képet hasonlitottunk 6ssze - egy hisztoldgiai agyszovet képét,
és egy hasonl6 megjelenés(i, de mas tartalommal biré miivészi
alkotast, egy freskot. Erdekes médon a 22 co-occurrence
matrix alapon szdmolt paraméter esetén 12 index nem
mutatott relevans kiilonbséget a két kép kozott (kevesebb,
mint 10%). Tovabba 5 paraméter szdzalékos kiilonbsége a 10-
20% kiilonbségi tartomanyban volt és csak 5 paraméter
eredményezett tobb mint 20%-os eltérést. Tovabbi lépésként a
korabbi vizsgalatainkban mar megbizhatonak talalt contrast,
correlation, energy, homogeneity, dissimilarity és entropy
paramétereket hasznalva megnéztiik a ket kép kozotti %-os
eltérést a D érték valtozasanak fiiggvényében. Eredményeink
azt mutattak, hogy a TI kiillonbségek mar kevésbé valtoznak, ha
a diszkretizacios érték nagyobb, mint 64. Mas szoval legalabb
64-es diszkretizacids bin értéket kell valasztani, hogy a kapott
paraméter megbizhato legyen.

Az eredményeink arra is felhivjak a figyelmet, hogy
hasonlé megjelenés(i, de eltér6 tartalmu képek egyes textira
értékei akar nagyon hasonléak is lehetnek, tehat ezek nem
igazan alkalmasak az adott tipusu képek elkiilonitésére.
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4.2. Tiidéb6l és eml6bdl szarmazé  metasztazisok
texturainak 6sszehasonlitasa MR képeken

Ennek sordn Osszehasonlitottuk a 26 tiid6bdl és 32
eml6bdl szarmazd metasztazisok textira analizis értékeit -
MRT1 és LBP képeken is - nem csak 2D hanem, sulyozott 3D,
illetve valés 3D alapu textira szamolas mellett is.

A 2D szamolasok esetén az LBP szamolasok sokkal tobb
szignifikans értéket eredményeztek, mint a kontrasztos MRT1-
en valé szamolasok. A kontrasztos T1 képeken valod
szamolasoknal a legkisebb ROI tartomanyban nem talaltunk
szignifikdns kiilonbséget a két tumor-tipus kozott a 12
paramétert vizsgalva (0-1935 mm?2). A hisztogram alapu
paraméterek szintén nem mutatattak szignifikdns kiilonbséget
a kis mérettartomanyban, mig a nagyobb ROI méretekben is
csak 2-4 paraméter tért el szignifikdnsan (1936-11540 mm?).
Az LBP képek sokkal tobb szignifikans kiilonbséget
eredményeztek. A co-occurrence matrix alapi szamolasnal a
contrast, correlation, energy és homogeneity mind a négy ROI
meéret-tartomanyban jelentésen eltért. A correlation, energy és
homogeneity értékei sokkal kisebbek az emlébdl szarmazé
metasztazisok esetén, mig a contrast értékei nagyobbak voltak.

A 3D szdmolasoknal a tumor 1éziék szegmentalasanal
keletkezett 2D ROI-k segitségével definialtunk 3D ROI-kat
(VOI-kat), s igy hasonlitottuk 6ssze a 26 tiid6bdl és 32 eml6bol
szarmazé metasztazisok textdra analizis értékeit. A sulyozott
3D alapu TA szignifikdns eredményt mutatott LBP képeknél a
contrast, correlation, energy, homogeneity és az entropy
esetén, mely paraméterek szignifikans értékként a 2D analizis
eredményeiben is megjelennek. Kivételt képez az entropy,
mert az 2D TA-ben csak 3 ROI mérettartomanyban volt
szignifikdnsan kiilonb6zd a két tumor-tipust vizsgalva. Ezzel
szemben a valds 3D alapu TA adatok csak 2 paraméter esetén
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mutattak szignifikans eltérést az LBP képekre vonatkozdan, ez
pedig energy és az entropy volt. A kontrasztos T1 képeken vald
szamolasok nem mutattak eltérést a két metasztatikus csoport
kozott.

Tovabba ROC elemzést is végeztiink a 3D TA adatokkal,
illetve mindharom textira szamoldsi modszernél (2D,
sulyozott 3D, és valés 3D) DFA analizist is. A ROC gorbék
minden paraméter esetén statisztikailag szignifikdns
kiilonbséget mutattak (p <0,05). A DFA analizisnél a 12
paramétert oOsszevetve, mindkét matrix tipusnal, mind
hisztogram alapd, mind co-occurrence matrix alapu
elemzéseknél és a kontrasztos T1 és LBP képeknél a
kovetkezdket kaptuk: i.) linearis modell az esetek 44-72%-
dban megfelel6en osztdlyoznd a metasztazisok eredetét; ii.)
minden adathalmaz esetében a legmagasabb szazalékos
eredményt az LBP térképekbdl a co-occurrence matrix alapu
paraméterek nyujtottdk mégpedig, 2D: 65,6%, 2D — 3D: 63,8%
as avalés 3D: 72,4%.

4.3. A diszKkretizacié hatasanak vizsgalata FDG-PET képek
segitségével

A celkitiizés utolsd pontjaban megfogalmazott kérdés
vizsgalatakor el6szor a munkacsoportunk altal mar korabban
megbizhatéonak  talalt  contrast, correlation, energy,
homogeneity, dissimilarity és entropy paramétereket
analizaltuk. A 3 diszkretizaciés modszer (LRR, LAR és AR)
eredményei azt mutattak, hogy hogyan valtoznak a textura
paraméterek a kiilonb6z6 bin értékek és a kiléonb6z6 bin
szélességek alkalmazasaval. A LAR és AR boxplotok, mig az
LRR  modszerre vonatkoz6 eredmények hisztogram
segitségével abrazoltuk. A vizsgalt textira paraméterek
valtozasanal két kiilonboz6 trend figyelhet6 meg a manualis
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szegmentalassal definidlt 1ézidk esetén. A LAR és az AR
modszerrel szamolt TI-k egyforman monoton trendet
mutatnak a bin szélesség fliggvényében, mig az LRR
modszernél a hisztogramok eltolédasa figyelhet6 meg a bin
érték  fliggvényében. A textira paraméterek értéke
nagymértékben valtozik a AR és a LAR mddszereknél is ahogy
a bin szélességet 0.05-r6l 1-re noveltiik, vagy ahogy a bin
értéke csokkent az LRR mddszernél. Kivételt képez a
correlation TI, amely igen allandénak mutatkozik barmely
diszkretizaciot is figyeljiik.

A  manudlis szegmentaldssal szarmaztatott 16zi6
adatoknal ugyanazok a tendencidk mutatkoztak a 11 darab
GLSZM és az ugyancsak 11 darab GLRLM alapu vonatkozoan is,
azaz mind a 22 TI nagy mértékben valtozik, amikor a SUV bin
szélessége 0.05-r6l 1-re novekszik (LAR és AR), vagy amikor a
binek szamat valasztjuk a 16, 32, 64, 128, 256 elemek koziil
(LRR mddszer). Az LRR mddszert alkalmazva az adatsoron
1ézi6 fligg6 bin szélesség figyelhetd meg. Ahogy azt mar
emlitettiik az LRR mddszer esetén az aktualis bin szélesség (B)
minden 1€ézi6 esetén eltérd értéki volt, és nem esett egybe a
LAR és AR diszkretizacional definialt 20 elemi 0.05, 0.1, 0.15,
... 1 szamsorral, ezért a LAR Ujra-mintavételezéshez tartoz6 B
értékeket kiilon meghataroztuk. Ekkor lathaté volt, hogy a bin
szélesség novekedésével az egyes eloszlasok alacsonyabb
pixelérték-skala értékkel voltak jellemezhet6ek. Minden
esetben a csoportok kozotti atfedések lehet észlelni.

A harom kilénb6z6 kvantalasi médszerrel kiszamitott
paraméterek kozotti paros korrelacids szorasi diagramokat is
készitettiink. A LAR és az AR moddszerekkel szarmaztatott TI-k
korrelacidja igen szoros, mig az LRR modszerrel szamolt TI-k
gyengén vagy egyaltaldn nem korreldlnak az AR megfelel6
adataival. Teljesen hasonl6 korrelacios eredményeket kaptunk
a 22 regionalis GLSZM és GLRLM alapu paraméterek esetén is.
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Tovabbi 1épésként azt is megvizsgaltuk, hogy a 1ézio
szegmentaciéos modszerek hogyan befolyasoljak a fenti
eredményeket. A manudlis szegmentalds mellett, két az
irodalomban gyakran hasznalt kiisz6b alapu modszert is
analizaltunk. Mindkét esetben el4szor a 1ézidt tartalmazo VOI-t
kellett manualisan kijelolni, majd vagy a SUV(pixel) > 2,5 vagy
a SUV(pixel) > 0.4*SUVmax feltételnek megfeleld pixelek lettek
kivalasztva (szegmentalva). A SUV_2,5 és a 40%_SUVmax
modszerrel kapott szegmentalt 1ézi6 térfogatok lathatdéan
kisebbek voltak, mint a manuadlis 1ézi6 kijelolés esetében.
Figyelembe véve az 6sszes szegmentalt 1éziot, a legkisebb és a
legnagyobb térfogat 0,77 ml és 347 ml volt. Mig a manualis
szegmentalasi folyamat soran tobb kisebb 1éziét is kizartunk
(<20 ml), addig a kiiszob alapti moédszernél nem zartuk ki a
kisebb térfogati tumorokat sem. Tettiik ezt azért, hogy ebben
az aktudlis a diszkretizaciéra vonatkoz6 analizisben az
eredmények ne filiggjenek az esetleges korlatozott 1ézi6
mérettdl. Altalaban véve elmondhaté, hogy az egyes eloszlasok
és korrelaciok nagyon hasonléak voltak a manualis
szegmentalas eseteihez képest, fliggetleniil attdl, hogy mely
kiiszob alapu szegmentalasi modszerrel vetjik ssze.
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5. Osszefoglalas

A textdra analizis modszerei tovabbi kvantitativ
informaciot nyujthatnak az orvosi képek kiértékelésében,
melyek segitséglinkre lehetnek az egészséges és koros
teriiletek elkiilonitésében és osztdlyozasdban a leletezés,
illetve a terapiak tervezése soran. Az elmult évtizedben
kiemelked6 torekvéssé és célla valt az orvosi képalkotas
folyamataban, hogy minél t6bb plusz informacié és szamszer(
adat alljon rendelkezésre az elkésziilt vizsgalati képanyagbol.
Amint a bevezetében mar emlitettiik ennek a torekvésnek az
elnevezése a ,Radiomics”, amely a minél tobb szamszer( adat
gyljtésén tal, azok prognosztikai erejének vizsgalatat és
kutatasat is célul tiizte ki. A textdra analizis tehat a Radiomics
folyamatanak része a jelen években is, ezért ebbdl a
szempontbdl is nagyon kritikus, hogy barmilyen TI szdmolas
eredménye minél megbizhatébb és reprodukalhatobb legyen.
Mivel a TA sok 1épésbdl all6 (szegmentalas, diszkretizalas, TI
valasztas, valamint ennek 2D vagy 3D alapu implementalasa)
Osszetett szamolasi moédszer, ezért nagyon fontos az egyes
lépéseknek és ezek hatasanak a vizsgalata. A textura indexek
megbizhatdésaga és hasznalata kapcsan harom egymassal
osszefliggd kérdéskorben végeztiink vizsgalatokat a doktori
munkam soran:

. kiléonb6z6  textdra  szdmolé  programok
vizsgalata szintetikus képekkel

. tiid6b6l és emldbdl szarmazdé metasztazisok
texturainak 6sszehasonlitasa MR képeken

. harom eltéré pixel diszkretizaci6 hatasanak

analizise FDG-PET vizsgalatok segitségével.

Jol ismert, hogy igen nagy szamossagu kiilonb6zd
textira indexet definidltak mar az elmult években (>100),
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ezért az is nagyon lényeges, hogy a matematikai definiciokat is
azonos modon hasznaljak a kutatasi alkalmazasokban. A
képletek standardizaldsra 2017-ben jott létre egy szervezet,
amely az ,Image biomarker standardisation initiative”
dokumentum kibocsajtasaval és folyamatos aktualizalasaval
javaslatot tett a TI képletek definidlasara, és 2017 6ta ezek
hasznalata elvaras ezen a teriileten. A doktori munka kezdetén
(2015) ilyen kovetendé dokumentum és leirds még nem
létezett, ezért akkor még relevansabb volt az a kérdés, hogy az
egyes textura analizdl6é programok vajon mennyire azonos
eredményeket adnak ugyanazon kép hasznalatakor.

Szamos, az orvosi gyakorlatban is mar ismert szoftver
alkalmazhaté, - mint a Matlab, a CGITA, az InterviewFusion, a
MaZda, a TexRad, vagy az Image] - a textdra analizis
szamolasokra, de sok esetben nem tisztizott a szamolasi
algoritmus pontos alkalmazdsa. Munkank sordn négy orvos-
informatikai szoftver (Matlab, CGITA, InterviewFusion, és
MaZda) texttra analizis eredményeit vizsgaltuk 5 szintetikus
(az AO, Al, A2, A3 és A4 elnevezésii) képet haszndlva,
osszehasonlitva a manuadlis textdra szamoldsokkal, amelyet
»gold standard”-nak tekintettiik. A vizsgalatba a kovetkezd
lokalis paramétereket vontuk be: contrast, correlation, energy,
homogeneity és entropy, tovabba a COM szamolasanal 8 és 64-
es bin érték melletti LRR diszkretizaciés modszert hasznaltunk
altalaban 2 kitiintetett iranyban, 0° és 90°-ban. A hisztogram
alapt paraméterek kozel azonos eredményt mutattak a négy
szoftverben szamolt eredmények a manualis szamolasokkal
0sszehasonlitva, az eltérés kevesebb volt, mint 0.5%. A lokalis
paraméterek 0Osszehasonlitaisanal mar nagyobb eltérések
adodtak, a CGITA, az InterviewFusion és MaZda esetén a
maximalis eltérés egyes esetekben elérte a 100 %-ot. A
legkisebb eltérést a Matlab szoftverben szamolt paraméterek
eredményezték, csak minimalisan (<0.5%) tértek el a manuadlis
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szamolasok értékeit6l. A Kkapott textira paraméter
kulonbségek azzal magyarazhatdéak, hogy a konkrét TI
szamolasi modszerek, illetve a tobb irdnyd co-occurrence
matrixok atlagolasanak algoritmusai nem azonosak a négy
vizsgalt programban.

Tovabbi munkdnk sordn a tiidébdl és emlébdl
szarmaz6 metasztazisok 0sszehasonlitasanal 2D és 3D textura
analizist is alkalmaztunk, mind a T1 posztkontrasztos MRI
képek esetén, mind a masodlagosan szamolt LBP képek
esetében is. Eredményeink kiilonbségeket mutattak a
metasztazisok kozott féleg az LBP térképek esetén, de ezen
kulonbségek az alkalmazott textira analizis modszertdl (2D
vagy 3D) is jelentdsen fiiggott. A 2D analizis eredménye
minddssze négy paraméter (contrast, correlation, energy és
homogeneity) esetén mutatott szignifikans kiilonbségeket
mind a négy el6z6leg kivalasztott mérettartomanyban (0-
1935, 1936-3845, 3846-7700, 7701-11540 mm?). A
correlation, energy és homogeneity az LBP képeknél magasabb
értékeket adnak az emlbdl szarmazé metasztazisok esetén (a
tiid6 metasztazis értékeihez képest), mig a contrast értékei
alacsonyabbnak bizonyulnak. Ha a poszt-kontrasztos MR
képeket vizsgaljuk az LBP képek eredményeihez képest, akkor
az LBP szamolasoknal tobb szignifikans kiilonbség fedezhetd
fel a 2D analizisben. A sulyozott 3D textura analizis esetén is az
LBP eredmények adtak tobb szignifikans kilonbséget,
mégpedig a contrast, correlation, energy, homogeneity és
entropy. Ezzel ellentétben a valos 3D textira szamolasok ezen
esetben csak két értékben mutattak jelentds kiilonbséget,
megpedig az energy és az entropy esetén.

Tehat 6sszességében elmondhatoé, hogy tobb kiilonb6z6
heterogenitasi paramétert talaltunk, amelyek kiilonbséget
mutattak a kilonb6zd primer tumorok metasztatikus agyi
elvaltozdsai kozott. Az LBP  térképekbdl kiszamitott
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paraméterek érzékenyebbek voltak a metasztazisok eredetére.
Eredményeink azt mutatjdk, hogy a textira indexek
relevancijja fiigghet az alkalmazott 2D vagy 3D technikatdl,
ezek a moddszerek lényegesen befolyasoljak a textura
szamolasok eredményeit. Vizsgalatunkban a legigéretesebb
textura indexek az entropy és az energy voltak, amelyek
mindhdarom szamitasi eljarasban szignifikans kiilonbséget
mutattak az LBP képeken.

Végezetil kiilonb6z6  diszkretizaciés moddszerek
szerepét vizsgaltuk harom teljesen eltérd TI szamolasi eljarast
alkalmazva (GLCM, GLSZM és a GLRLM alapu szamolasok)
ugyanazon [18F]FDG-PET képeken. A vizsgalt diszkretizacios
modszerek az LRR, a LAR, illetve AR voltak. Szemléltettiik,
hogy egy adott TI nagyon széles tartomanyban valtozhat (akar
100% -ban is), ha a diszkretizalasi 1épés soran megvaltoztatjuk
a tényleges SUV bin szélességét (B) vagy a bin értékek (D)
szamat. Az 6sszehasonlit6 elemzést ugyanazon a populacién
végeztiik 6sszesen 27 textira paramétert vizsgalva (GLCM - 5,
GLSZM és GLRLM - 11-11), kiilonb6z6 bin szélesség és bin
értékeket megadva. A vizsgalt TI-k minden egyes esetben
monoton trendet mutattak a B és a D fiiggvényében. Erdekes,
hogy egy adott bin szélességnél vagy adott bin értéknél a
1ézi6k értékei viszonylag szilik tartomanyban taldlhatéak. Ezen
tulmenden a 27 textira paraméter értéke drdmaian valtozik (>
100%) abban az esetben, ha a SUV bin szélessége 0,05-r6l 1-re
nott (LAR és AR moddszer), vagy a bin értékek szadma csokkent
256-r61 16-ra (LRR modszer). Ugy tiinik, hogy az adott textura
jellemzdk szamitott értékei széles skalan mozoghatnak, annak
fliggvényében, hogy a SUV bin szélességét vagy a bin értékét
hogyan valtoztatjuk.

Elvileg a  szegmentalasi modszer  alapvetden
befolyasolhatja az elvaltozads térfogatat €s textira szerkezetét,
viszont amikor fix kiiszobértékli szegmentalast (SUV_2,5 vagy
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40%_SUVmax) alkalmaztunk a LAR, AR, LRR diszkretizalasok
elott, akkor a kapott értékek tendenciaja nem valtozott a manualis
szegmentalas eseteihez képest.

Az LRR modszer esetén a tényleges bin szélesség a
1ézioktdl fliggben valtozott, mig az AR és a LAR modszernél a B
értéke azonos, az altalunk megadott [0.05,1] intervallumon
beliil volt. Ez a tény azonban nem azt jelenti, hogy az egyik
kvantalasi modszer jobb lenne ebbdl a szempontbdl a
tobbiekkel szemben, hanem inkabb az eltérd viselkedésre utal.
Munkén alapjan altalanosan elmondhatd, hogy az alkalmazott
diszkretizaci6 fajtdja nagy hatassal lehet a szamitott textura
jellemzére és az adott TI  megbizhatosdgara  és
reprodukalhatdsagra.
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