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Orvosi Nobel-dij

az MR-képalkotas uttordinek

Martos Janos

stockholmi Karolinska Intézet nemrég jelen-
A tette be, hogy Paul C. Lauterbur amerikai és sir

Peter Mansfield brit tudés nyerte a 2003. évi
orvostudoméanyi Nobel-dfjat a magneses rezonancia el-
vén alapul6 tomogrifia (angolul: magnetic resonance
imaging, MRI) terén tett felfedezéséért. A tizmillié
svéd koronat (1,3 milli6 amerikai dollart) jelentd No-
bel-dijat a dfjalapité Alfred Nobel svéd feltaldlé halala-
nak (1896. december 10.) évforduléjin adjak 4t Stock-
holmban (7).

Az indoklds szerint a két szakember a migneses re-
zonancia elvét hasznosité tomogrifia fejlesztését célzé
munkdssdgival érdemelte ki a tudominyos vilig legbe-
csesebb kitiintetését. Tevékenységiikkel attorést értek
el mind az orvosi diagnosztika, mind pedig az orvosi
kutatds terén.

Paul C. Lauterbur 74 éves
kémikus, az amerikai illinoi-
si egyetem Urbana-Cham-
paign-i Orvosi Informacié-
tudomanyi Intézet kémiai,
molekuldris és integrativ fi-
ziolégiai, biotizikai és kom-
puterbiolégiai  professzora,
az orvosi f8iskola cimzetes
egyetemi professzora, vala-
mint az illinoisi egyetem ra-
diolégiai klinikdjdnak tudo-
ményos professzora. Emel-
lett a Beckman-intézet mag-
neses rezonancids képalkoté
és spektroszképids csoport-
janak vezetdje.

Sir Peter Mansfield 69 éves fizikus, a nagy-britanniai
nottinghami egyetem fizikaprofesszora.

Az orvosi képalkoté diagnosztika terén dolgozé
szakemberek biiszkék lehetnek, mert ez a megbecsiilés
egy kicsit nekik is sz6l. Az MR (ahogy magyarul ne-
vezziik) napjainkban rutinmédszernek szdmit az orvo-
si diagnosztikdban. Hasonléan mas modern képalkoté
berendezésekhez — mint a CT —, az MR is szeletképe-
ket készit a test birmely részérsl. Nagy elénye a CT-
hez képest, hogy a ligy szovetek kontrasztja nagyobb
és sokrétlibb, emiatt a koros szovetek, példaul a daga-

Paul C. Lauterbur

1. TABLAZAT

A mdgneses rezonancids képalkotds Nobel-dfjasai

1952. Felix Bloch és Edward M. Purcell fizikai
Nobel-dij, az NMR fenomén felfedezéséért

1991. Richard Ernst kémiai Nobel-dij, a pulzus-NMR-
technika kidolgozasiért

2002. Kurt Wiithrich kémiai Nobel-djj,
a makromolekuldk hiromdimenziés struktdrajanak
NMR-spektroszképias vizsgalataért

2003. Paul C. Lauterbur és sir Peter Mansfield orvosi
Nobel-dij, az MR-képalkotds alapjainak
kidolgozasaért

natok, gyulladisok, degene-
rativ  elvaltozdsok sokkal
kénnyebben felismerhet&k,
rdadasul a szervezetet terhe-
18, ionizal6é sugarak nélkil.
A viligon évente mintegy 60
millié6 MR-vizsgilatot végez-
nek a koriilbelil 22 ezer be-
rendezéssel. Magyarorsza-
gon az els6 késziilék 1986-
ban keriilt a Semmelweis
Egyetem Sziv- és Ersebésze-
ti Klinikdjdra, de ma mér 27
késziilék mtikodik szerte az
orszigban.

Az MR els@sorban a ko-
ponya és a gerinc vizsgilata-
ban forradalmasitotta a képalkoté diagnosztikat, de az
iziiletek, az erek, a sziv és a hasi szervek vizsgilatdban
is egyre nagyobb szerephez jut. Amellett, hogy kivilé
anatomiai képet ad a kiil6nb6z6 szervekrdl, ma mar bi-
zonyos funkcionélis adatokhoz is hozzidsegit, és a
modszer még napjainkban is gyorsan fejlgdik.

A Nobel-dij hirét kissé beirnyékolja Raymond V.
Damadian egész oldalas (t6bb mint 100 ezer dollarba
keriilg!) fizetett 4jsdghirdetése, amelyben megtimadta
a stockholmi Karolinska Intézet dontését. Szerinte
sszégyenletes hiba tortént, amelyet jova kell tenni”.

Sir Peter Mansfield

dr. Martos Janos, Orszagos ldegsebészeti Tudomanyos Intézet, 1145 Budapest, Amerikai Gt 57.

LAM 2003;13(8):660-663.



Megraboltik, eliitotték 33 év
munkdjinak gytimolcsétsl, a
neki jir6 dijt6l. Damadian
tgy gondolja, hogy a dij két
nyertese az & munkdjira ala-
pozott, és csupin technolé-
giai fejlesztéseket valdsitott
meg az 6 felfedezése alapjan.

Tény, hogy Damadian —
aki matematikus és orvos is —
fedezte fel 1970-ben, hogy a
nukledris mégneses rezonan-
cia alkalmazdsaval lithatéva
lehet tenni a kiillénbségeket
az emberi szervezet rikos és egészséges szovetei ko-
Z0Ott.

Hans Jornvall, a Karolinska Intézet Nobel-bizottsa-
ganak titkdra védelmébe vette a meghozott déntést, és
kiemelte, hogy Damadian tdimadésa példitlan a Nobel-
dij torténetében, egyébként a Nobel-dijrél hozott don-
tés ellen nem lehet fellebbezni.

Egyértelm(, hogy a vehemens vitatkozdsairél hires
Damadiant nem kell félteniink, de annyit megéllapitha-
tunk, hogy az MR-technikdnak eddig hat Nobel-dijasa
van, akik k6zott egyetlen orvos sincs, rdadasul az idei
orvosi Nobel-dijat is egy fizikus és egy kémikus kapta
meg, pedig voltak orvosok is az MR tttér6i kézott. Az
MR tetemesre duzzadt torténetének iréi altaldban
megjegyzik, hogy az MR felfedezésében nincs egy
olyan biztos pont vagy személy, amelyhez vagy akihez
a késziilék feltaldlasa kothets. Tény, hogy a torténet
sokszerepl8s, és ehhez még nem szdmitottuk azokat,
akiknek a zsenialitdsa a nagyok 4drnyékéban elsikkadt.
Az igazsiaghoz vagy igazsigtalansighoz tartoznak még
a Nobel-bizottsigot befolydsolé kiilonbdz8 hatdsok.
Természetesen nem lehet tisztiink, hogy itélkezziink
ebben a kérdésben, de azt javaslom, fussunk végig az
MR Nobel-dijakkal ékesitett térténelmén.

Raymond V. Damadian

Az MR torténete

1946-ban két amerikai fizikus, Felix Bloch és Edward
M. Purcell egymistdl fiiggetleniil k6zolte felfedezését
arrdl a fizikokémiai jelenségrsl, amely bizonyos atom-
magok er8s mdigneses térben torténd viselkedését irja
le (2, 3). Ez a jelenség a magneses magrezonancia
(nuclear magnetic resonance, NMR). Az NMR-
fenomén lényegében azt jelenti, hogy az atommag az
er8s magneses tértdl fiiggd frekvencidja elektromagne-
ses hulldim energidjat elnyeli, majd a fizikokémiai hely-
zetének megfelel, azonos vagy kissé eltérs frekvenci-
40 jelet sugdroz, amelynek idsbeli valtozdsa is a
fizikokémiai tulajdonsdgaitdl fiigg. Ennek megfelelGen
az NMR egy kival6 analitikai médszer, ahol a kapott
vélaszjel spektruméinak elemzésével az anyagminta 6sz-
szetételére lehet kovetkeztetni. A két tudds ezért a fel-
fedezéséért 1952-ben elnyerte a fizikai Nobel-dijat.

A sikeres kisérlet leirasa utdn gyors fejlédés indult
meg az NMR-spektroszkopids vizsgilatok terén, ami
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elsésorban a biolégiai mintak analizisét jelentette. Az
elsé in vivo NMR-vizsgilatot az 1950-es évek elején
végezték. Az 50-60-as években a stockholmi Erik
Odeblad volt az NMR orvosi felhasz-

naldsinak legnagyobb tttordje.

Raymond Damadian, a New York-i Az MR-
dllami egyetemhez tartozé brooklyni 4
Downstate Medical Center és Donald teChn.Ikanak

eddig hat

Hollis, a baltimore-1 Johns Hopkins
Egyetem kutatdja szisztematikus T1 és
T2 relaxciés id6 meghatarozasokat vé-
geztek. Damadian sejtbiolégiai kutata-
sai kdzben gondolt arra, hogy a réksej-
tek kémiai analizissel is felismerhetdk.

sincs.

Nobel-dijasa
van, akik kozott
egyetlen orvos

Megillapitotta, hogy tumorok esetében

a relaxaciés 1d8 lényegesen hosszabb,

mint a normélis szévetekben mért relaxiciés idsk (4).
Damadian 1972-ben szabadalmaztatta ezt az otletet a
rak vizsgalatdban, de a technolégiai megolddst nem ad-
ta meg (Apparatus and Method for Detecting Cancer
in Tissue) (1. dbra). A rdk NMR-rel torténd lokalizaci-
6jara a ,scan” sz6t hasznalta.

Damadian két évvel késébb ezzel a megoldassal egy
egérrdl készilt képet kozolt, a médszert field-focusing
NMR-nek (FONAR) nevezte el (5).

1977 jaliusidban Damadiannak néhiny egyetemista
segitségével sikeriilt szeletképet készitenie egy emberi
mellkasrdl. A letapogatdst a test mozgatisaval végez-
ték, és 106 kiilonb6z8 pozicidban készitettek mérést,
pontrél pontra. A pontot, ahol a mérés tortént, tgy ké-
pezték, hogy egy nyereg alakt migneses teret hoztak
létre, amelynek minddssze egyetlen pontjaban, az agy-
nevezett ,sweet spot”-ban volt a tér elegend8en homo-
gén az NMR-jel-alkotdshoz. A lokaliziciét elektroni-
kus RF-mez8-fokuszaldssal tették még pontosabbd
(innen a ,field-focusing NMR” elnevezés). Ezzel a
moédszerrel 10 mm-es felbontist értek el, a szkennelés
ideje 4,5 6ra volt.

1. ABRA

Damadian vdzlata a rdkos szévet kimutatdsdra szol-
gdlé NMR-berendezésrél. Szabadalmi kérelmér 1972-
ben adta be, a bejegyzésre 1974-ben keriilt sor
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Forrds: http://inventors.about.com/library/inventors/bldamadian.htm
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2. ABRA

Lauterbur vdzlata a zeugmatogrdfia mitkodésérsl. A
Nature-ben megjelent rajz mutatja a képalkotdshoz
haszndlt projekciés vonalképeket (a). A két, vizzel tol-
tott csor6l késziilt keresztmetszeti kép visszavetitési
algoritmussal késziilt (b)

Forrds: bttp://www.emrforg./FAQs%20MRI%20H story.html

Damadian 1978-ban villalatot alapitott FONAR
Corporation néven, ez a cég készitette az elss kereske-
delmi MR-késziiléket. Mellesleg az els6 FDA-enge-

déllyel rendelkez8 mobil MR-t, majd az

Az MR
felfedezésében
nincs egy olyan

biztos pont
vagy személy,
amelyhez vagy
akihez
a készulék
feltalalasa
kothetd.

elsd egésztest-MR-t is a FONAR ké-
szitette.

Az NMR-jelek lokalizaci6ja a képal-
kotds egyik legnagyobb problémaéja
volt abban az idében. Végiil a legjobb
megolddsnak Paul Lauterbur &tlete bi-
zonyult, ami a gradiens magneses tér
hasznalata volt. Lauterbur ezt az 6tletét
1973 marciusiban a Nature-ben publi-
kalta (6).

Az atommagok a térben viltoz6, gra-
diens magneses térben a poziciéjuktol
fiigg8 rezonanciafrekvencidval rendel-
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keznek, igy az altaluk adott jel frekven-
cidja  eldrulja helyzetiiket. Statikus
gradienstérben késziilt spektrum tehat az objektumnak
a gradiens irdnydban képzett projekciés képét adja.
Lauterbur a szeletkép rekonstrukciéjira ezeknek a pro-

jekciéknak a CT-nél mdr bevilt visszavetitéses médsze-
rét hasznalta. Kisérletében a projekciés megoldast 1é-
nyegében kézi médszerrel alkalmazta, tehit Stlete el-
méleti, nem technolégiai jellegi volt. A médszer mi-
koddképességét két vizzel toltote csdral készilt képpel
bizonyitotta (2. dbra). Ez volt az els6 MR-kép. A t6r-
ténet érdekessége, hogy a Nature szerkeszt8bizottsiga
a cikket el8szor azzal az indokkal utasitotta el, hogy
nem elég jelentds ahhoz, hogy egy ilyen szintd folyo-
iratban megjelenjék.

Lauterbur még ugyanabban az évben egy él8 egér
mellkasardl késziilt képet is koz6lt. Lauterbur médsze-
rét zeugmatographynak nevezte el (a zeugma — dsszekot,
dsszekapesol — gorog szobol eredBen, ami a berendezés
er8s sztatikus, és gyengébb, gradiens magneses terének
dsszekapesoldsara utal), de késébb az NMR imaging,
majd az MR imaging (MRI) elnevezés terjedt el.

Az igazsig az, hogy a gradiensteret mar az 1950-es
években is alkalmaztik az NMR-technikdban, legin-
kabb a diffazi6 vizsgilatira, de Lauterbur &tlete valo-
ban forradalminak nevezhetd, mert megnyitotta az utat
az MR-képalkotis felé.

A ziirichi Richard Ernst otlete volt, hogy a képre-
konstrukciéra a Fourier-transzformiciét haszniljak, a
modszert 1975-ben ,NMR Fourier Zeugmatography”-
nak nevezte el (7). 1991-ben Ernst a pulzus-NMR és
Fourier-transzformaciés médszereinek kidolgozasaért
megkapta a kémiai Nobel-dijat.

Manstield koribban a kristilyszerkezetek NMR-
vizsgilataval foglalkozott, amelyhez a gradienstechni-
kit alkalmazta (8). Ernst médszerét fejlesztette to-
vibb, elsésorban 1) szekvencidk tervezésével. Nagy
szerepe volt a gradiensrendszerek tokéletesitésében, az
tgynevezett vonaltechnika alkalmazdsival, ami lénye-
gében a kétdimenziés Fourier-transzformaciét jelen-
tette (9, 10). 1977-ben elkésziilt az elsd valoban nagy
felbontdst emberi felvétel egy csuklordl (77), majd
1978-ban Mansfield bemutatta az els§ hasi MR-fel-
vételt (12).

Mansfield egyik legnagyobb érdeme a szupergyors
echo planar imaging (EPI) technika elvének kidolgoza-
sa (13). Ezt a médszert csak joval késébb, a modern,
nagy teljesitményli gradiensrendszerrel késziillt MR-
késziilékeknél tudtik kihasznailni, de a médszer tokéle-
tes{tésében Mansfield azéta is részt vesz.

A kétdimenziés Fourier-transzformacié médszerét
William A. Edelstein (aberdeeni egyetem) Ernst 6tlete
alapjan 1980-ban tokéletesitette — mondhatjuk véglege-
sen —, mert ez a ma is hasznélt standard médszer, ami
forradalmasitotta az MR-kép min&ségét, és a képre-
konstrukeié idejét perces nagysigrendiire csokkentette

(14).

Az elsd késziilékgyirtok

Az elsd kereskedelmi MR-késziiléket a FONAR Cor-
poration gyartotta. Az els6 eurdpai gyarté az EMI volt

1974-ben, a céget kés&bb atvette a Picker, majd a Philips.
A Philips a Pickerrel egy 1d8ben kezdte fejlesztéseit. A

LAM 2003;13(8):660-663.



Siemens 1977-ben, a Technicare 1978-ban, a General
Electric és az Instrumentarium 1980-ban kezdett MR-rel
foglalkozni (15).

Damadian 1980-ban mutatta be elsd késziilékét az
American Roentgen Ray Society kongresszusin, majd
1981-ben az RSNA-n. 1982-ben mar a General Electric
is bemutatta 1,5 teslds fejszkennerét.

Az MRI fejleszt6i igyekeztek szabadalmaztatni 6tle-
teiket. Az els6 Damadian volt, aki a rdk NMR-
technikaval valé in vivo kimutatidsinak 6tletét védte le.
Lauterbur-nek nem sikeriilt a gradienstér alkalmazasa-
nak otletét szabadalmaztatni, de a részben az & nyom-
dokaiban haladé Mansfield és Hinshaw levédte a pont,
majd a vonal médszerét. Ernst szabadalma a kétdimen-
z16s FT-technika, amit hamar eladott a Varian cégnek.

—_ IRODALOM
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A szabadalmi kedvre jellemz8, hogy csak 1990-ben az
Egyesiilt Allamokban 12 MRI-fejlesztéssel foglalkozé
cég dsszesen 239 szabadalmat adott le.

Az MRI fejlesztése a mai napig is lizasan folyik.
Szinte naponta jelennek meg Gjabb és Gjabb médsze-
rek, amelyek sokszor hihetetlennek ting diagnosztikai
lehet&ségeket tarnak elénk. 1987-ben Dumoulin toké-
letesitette az MR-angiografiit, amely kontrasztanyag
adasa nélkil teszi lehetdvé az erek vizsgalatat. 1993 6ta
hasznéljuk az dgynevezett funkciondlis MR-t az agyi
aktivitds, a killonb6z8 agyteriiletek funkciéinak vizsga-
latdra. A kardiol6giai MR az utébbi években lehetvé
vélt ultragyors technikik felhasznildsival intenziven
fejlédik. Az MR jelenleg az orvosi képalkoté diagnosz-
tika legerdsebb pillére.
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A HYPERTONIA DIAGNOSZTIKAJANAK ES KORSZERU KEZELESENEK
Helyszin: Debreceni Egyetem, Orvos- és Egészségtudomanyi Centrum.
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