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ABSZTRAKT

Ultrahangot mar hosszu ideje hasznadlnak az orvostudomanyban kiilonbozé képalkotd
vizsgélatokra és kezelésekhez, de hatésa az idegrendszerre egy Uj terlilete az agykutatasnak.
Példaul, nem-invaziv ultrahang médszerek segitségével tanulmanyozhatd, illetve médosithato
az agymiikodés. A kozponti idegrendszerben alkalmazott transzkranialis fokuszalt ultrahang
stimulacio kdzvetlenul serkentheti, vagy gatolhatja az neurélis aktivitast, azonban még mindig

vita targyat képezi, hogyan képes az ultrahang mddositani az idegsejtek miikodését.

Célunk, hogy kisérletek keretében altatott patkanyok els6dleges motoros agykérgét
stimulaljuk fokuszalt ultrahanggal. Mivel eddigi allatkisérleteinkben nem figyeltiink meg
viselkedéses valaszt, a kutatas itt bemutatott részében az volt a célom, hogy az ultrahang
berendezés kordbban szdmitasokkal és numerikus szimul&ciokkal meghatarozott fokuszalasi
tulajdonséagait mérésekkel igazoljam.

Eddigi méréseim soran egy hokamerat karakterizaltam a kés6bbi mérések elvégzése
érdekében. Egy optikai kisérlet keretein beliil nagy teljesitményii izz6 fényét fokuszaltam
lencsével egy papirlapra, mikdzben annak melegedését vettem fel a hékameraval. Annak
megallapitdsahoz, hogy az ultrahang hulldmok mennyire fokuszaltak pythonban irtam
kiértékeld algoritmust a fénnyel végzett méréseim alapjan. Ezt az algoritmust az ultrahangos
méréseknél tudom majd alkalmazni. Az ultrahang fokuszalasahoz ultrahang jeladét, lencsét és
kiilonbozd alkatrészeket hasznaltam. Egy elnyelé anyagra fokuszaltam az ultrahangot, amit
szintén hokameraval rogzitettem. A mérés elve, hogy akkor lesz a legnagyobb a felmelegedés,
ha az elnyeld anyag az ultrahang sugar fokuszéban van. Tobb kontroll kisérletet is végeztem,

hogy meggy6zddjek a mérések pontossagarol.

Megirtam egy algoritmust, amely képes megallapitani a mérési adatok alapjan a lencse
fokusztavolsagat. Végeztem kisérleteket ultrahanggal, melyeknél megallapitottam, hogy

valdban az ultrahang okozza a melegedést, illetve a lencse tényleg fokuszal.

Az altalam kidolgozott mérési eljaras és kiértékeld algoritmus alkalmas a fokuszalt
ultrahang sugar fokuszhelyének meghatarozasara. Ezzel az eszkozzel lehetdség nyilik ujabb
ultrahang konfiguraciok kiprobalasara, illetve az ultrahang kilonféle anyagokon vald

athaladasanak vizsgalatara.

A mddszer jovobeli sokrétli alkalmazasa az agyi miikodés nem-invaziv modon valo
befolyasolasan alapszik, példaul a neuroldgiai (epilepszia, narkolepszia), illetve pszichiatriai

betegségek permanens kezelese.



BEVEZETES

A fokuszalt ultrahang felhasznalasa nagyon sokréti. Az orvostudomanyban kiilonb6z6
nem-invaziv (vagyis a testbe vald behatolas nélkuli) kezeléseknél, illetve diagnosztikai
eljarasoknal alkalmazzak. Uj teriilete az agykutatasnak, hogy képes az agyi aktivitast modulalni
és hatni az idegrendszerre. Az eddig hasznalt modszerck altalaban mitéti beavatkozast
igényelnek vagy az agy mélyebb tertiletein nem elég pontosak, a fokuszalt ultrahang elénye,
hogy nem-invaziv modon is hatasos és a térben is pontosabb. A fokuszfolt mérete alig néhany
kobmilliméteres is lehet [1]. Ilyen ultrahang modszereket lehet hasznalni az agymiikodés

tanulmanyozasahoz és modositasahoz is.

A kdzponti idegrendszerben alkalmazott transzkranialis (koponyan keresztili) fokuszalt
ultrahang-stimulacié kozvetlenul serkentheti vagy gatolhatja az idegsejtek aktivitasat. Jelenleg
harom modosité mechanizmust feltételeznek: a kavitaciot, a sejt mechanikai deformécidjat és
a homérséklet-valtozast, amely a sejtmembran ioncsatornainak miikodését befolyasolja [2].
Azonban még mindig vita targyat képezi, hogyan képes az ultrahang mddositani a neuralis
aktivitast. Az ilyen stimulaciokkal nem csak pillanatnyi valtozast lehet el6idézni, hanem

allatoknal mér figyeltek meg hosszan tartd hatasokat is az agyi aktivitasban [3, 4].

CELOK, MOTIVACIO

A Kutatas célja az alvashoz kapcsolddo tanulas megerdsitése. Ezt azaltal tervezziik elérni,
hogy az alvas alatt kialakuld bizonyos elektrofiziol6giai mintazatokat - mint példaul az alvasi
orsok - er6sitjiik meg, példaul siriiségiik, vagy hosszuk novelése altal. Az alvasi orsok a
memoridk hosszOtavu agykérgi tarolasat szolgéljak és kilonféle betegségekben (pl.:
Alzheimer-kor) vagy az oregedés soran a normalistol eltérd jellemz6i vannak. Ultrahangos
besugarzassal ezeket a rossz paramétereket tervezzilk a normalis értékre visszadllitani, ezaltal

a tanulast javitani.

Jelenleg a hosszabb taviu célunk egy éber patkany idegélettani allapotanak ultrahangos
besugarzas altali modositasa. Ez nehezen vizsgalhato, igy eldszor konnyebben megfigyelhetd
valtozast szeretnénk elérni. Egy altatott patkany els6dleges motoros agykérgét szeretnénk
stimuldlni fokuszalt ultrahanggal, ezzel szemmel lathatd valtozést eldidézve, példaul a
mancsanak, bajszanak vagy farkanak megmozduldsat [1]. Eddigi kisérleteink sordn nem
figyeltiink meg ilyen jellegii viselkedéses valaszt és gyanitjuk, hogy ennek az oka az ultrahang
forrdsunkbdl szarmazo sikhullamok nem megfelel6 fokuszaltsaga, vagy a Kisugarzott energia
alacsony volta. Ezért elhataroztuk, hogy egy olyan mérdeszkdzt hozunk Iétre, melynek

segitségével gyorsan €s kis koltségraforditassal tudjuk ellendrizni az ultrahang berendezés altal
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generalt nyomasteret. Az én munkam a méréeszkoz hardware és software fejlesztése, illetve az

ultrahang fokuszalasanak vizsgalata volt.

ANALITIKUS ES NUMERIKUS SZAMITASI EREDMENYEIM
Jelenleg az ultrahang fokuszalasan dolgozunk, amit a fényhez hasonléan lencsével lehet
kivitelezni. El6szor megterveztik a lencsét, amelynek miikodését szamitogépes modellel

szimulaltunk.

Lencse ivének Kiszamitasa [1. abra]: A cel az, hogy a lencse mogotti ultrahang jeladobdl
érkez6 sikhullamokat egy pontba fokuszaljuk. Feltétel, hogy a hullam minden pontja
ugyanannyi id6 alatt érjen a fokuszpontba, igy ugyanabban a fazisban lesznek, és erdsitik
egymast, nem pedig kioltjak. Fontos megemliteni, hogy a lencse anyagaban — ami esetlinkben
3D nyomtathaté muanyag, pl. PLA — a hang terjedési sebessége nagyobb, mint a kdzvetitd

kdzegben, ami méréseink soran viz lesz, ezért a homort lencse fog gytijtélencseként viselkedni.

Miutan megterveztiik a lencsét, modelleztiik a miikodését szamitogépen. A szamitogepes
modell a hullamterjedést mutatja meg, kiilonb6z6 anyagokban [2. bra]. A szimulacidokhoz a
Matlab szoftver k-Wave [5] nevii toolboxat hasznaltam. Az 0sszeéllitdsban a szinek az adott
anyagban a hang terjedési sebességét mutatjak [2. dbra, A]. A modellben az ultrahang jeladébdl
Kibocsatott hullamok figyelhet6ek meg [2. abra, B]. Lathatjuk, hogy az ultrahang nagy része
elnyelédik a koponyacsontban, de egy része bejut az agyba is. A tolcsérben kialakult

alléhullamok mutatjak, hogy a hullamok egy része visszaverddik a koponya felszinérol.

Végul két féle lencsét nyomtattunk ki PLA (polylactic acid) miianyagbol, 3D
nyomtatoval. Az egyik lencsénél az F fokusztavolsagot 27 mm, a masiknal 17 mm tavolsagra
allitottuk.

KISERLETI EREDMENYEIM

El6szor arra gondoltunk, hogy az allatkisérletek sikertelensége az ultrahang nem jo
fokuszalasa miatt van. Ahhoz, hogy megallapithassuk, hogy a lencse valdban oda fokuszalja az
ultrahangot, ahova terveztiik méréseket kell végezni. Az a cél, hogy a mért adatokbol kinyerhet6
legyen a lencse fokusztavolsaga. Ezt Ggy szeretném elérni, hogy az ultrahangot elnyeletem egy
feluleten, amelynek a melegedését vizsgadlom, mikdzben valtoztatom az ultrahangjeladé és az
elnyel6 feliilet tavolsagat. Ahhoz, hogy ez lehetséges legyen, irtam egy algoritmust, ami
melegedés mintazata alapjan meg tudja allapitani, hogy melyik tavolsagban a legnagyobb, vagy

a leginkabb pontszerii a felmelegedes, és az a tAvolsag lesz a lencse fokusztavolsaga.



A program megirdsdhoz megbizhat6 adatok, és az ellenérzéshez pontosan ismert
fokusztavolsadg kell, ezért egy konnyebben elkészithetd, jobban megfigyelhetd mérést
készitettem. Osszeallitottam egy optikai kisérletet, amely hasonlé a késoébbi ultrahanggal

veégzett mérésekhez.
OPTIKAI MERES

A Kkisérlet keretein belill egy nagy teljesitményti izzo fényét fokuszaltam egy ismert
fokusztavu lencsével papirlapra, mikézben annak melegedését vettem fel a hékameraval (Flir
c5). A felvételek elkészitésehez irtam egy Python programot, melynek hasznalataval
radiometrikus video fajlokat tudok menteni. Vizsgaltam a hémérséklet-valtozast annak
figgvényében, hogy éppen milyen tavolsidgra van a lencse a papirtdl, ,,mennyire van
fokuszban”. Négy méréssorozatot készitettem, egy méréssorozat 6t mérésbol all: egy, amikor
fokuszban van a papirlap, illetve 5, illetve 10 cm-re eltolva a fokusztol mindkeét iranyban. Egy
mérés 10 perces volt: az elején 2 percig nem volt bekapcsolva a lampa, igy kés6bb ki tudjuk
sziirni az alaphémérséklet-kiilonbség okozta hibékat, utana 4 percig bekapcsolt lampéanal

rogzitettem a melegedést, majd kikapcsoltam a lampat és a lehiilést vettem fel.

A radiometrikus videofelvétel kiértékeléséhez tovabbi Python kddokat hoztam létre. Ezek
a programok a h6kamera altal rogzitett fekete-fehér videokat dolgozzék fel, és a hdmérsékletet
a kameran allithato skalabol és a pixelek RGB értékébdl szamoljak ki. A videdbdl kivagtam
egy képkockéat a 6. percnél (vagyis kozvetlen a lampa kikapcsolasa el6tt), és azt elemeztem.
Megnéztem melyik a legmelegebb pont, és azon keresztill egy metszetet vettem a kép x
tengelyével parhuzamosan. Ezen az egyenesen abrdzoltam a pixelek értékeib6l szamolt
homérsékletet a hely fliggvényeben. Ennek vettem a félértékszélesseget, ez azt jelenti, hogy a
maximum és minimum értékek atlaganal h(zok egy vonalat és veszem azoknak az értékeknek

a szamat, amelyek magasabbak ennél a vonalnal [3. abra].

Amikor az elnyel6 feliilet fokuszban van, akkor lesz a legkisebb a félértékszélesség, mivel
ilyenkor egy kis teriileten, nagy intenzitassal melegszik a felulet, mig amikor el van tolva a
fokuszhoz képest, akkor egy laposabb gorbét kapunk. Ezeket az értékeket abrazoltam egy
diagrammon [4. &bra], melynek az x tengelyére a fokusz altalam el6re ismert eltoladsat mértem
fel. Lathatjuk, hogy valdban akkor a legkisebb a melegedési gorbe félértékszélessége, amikor
a fokuszalt fényt elnyeld papirlap a lencse fokuszaban van. A késébbiekben ezt a kiértékeld
programot tudjuk alkalmazni az ultrahanggal végzett méréseinknél is, amikor nem tudjuk majd

pontosan, hogy mekkora fokusztavi pontosan a 3D nyomtatott lencsénk.



ULTRAHANGGAL VEGZETT MERES

A fentiekhez hasonlé méréseket tervezek végezni az ultrahanggal is, de elétte még meg
kellett gy6z6dnom arrol, hogy az ultrahangjelad6 altal generalt hohatas az altalam sszeallitott
berendezéssel mérheté-e. Ennek érdekében &sszedllitottam egy, az optikaihoz hasonld

berendezeést [5.4bra].

A merés Iényege az, hogy az ultrahangot egy azt elnyel6 anyagra sugaroztam, amelynek
a hémérséklet-valtozasat ugyanazzal a hékameraval rogzitettem, mint amelyet az optikai
méréseim soran hasznaltam. Azért melegszik az elnyel6 feliilet, mert a hanghullamok energiaja
elnyel6dés kozben hévé alakul. A mérés elve, hogy a fokuszban lesz a legnagyobb
felmelegedés.

Az ultrahang fdkuszalasdhoz ultrahang jeladot (W-10, mediCAD Kft, Miskolc),
ugynevezett transzducert, a 3D nyomtatott lencsét és tolcsért hasznaltam. Az ultrahang-jeladd
olyan miiszer, amely valtakozo fesziiltségbdl ultrahangot tud generalni egy piezo Kristaly
segitségével. A kristaly egyik oldala sikhullamot bocséat ki, a masik le van arnyékolva, nem jon
ki beldle ultrahang. A mi esetiinkben az elnyel? feliilet szilikon lap volt, a kdzvetit6 kozeg pedig

viz.

Ezzel az 6sszeallitassal egy kontroll kisérletet végeztem. A transzducer lencse és tolcsér
nélkil volt és igy vizsgaltam a melegedést. A kisérlet célja az volt, hogy megbizonyosodhassak
arrél, hogy a felvételeken latszodd melegebb folt valoban az ultrahang elnyelésébdl szarmazo
homérséklet-valtozasnak koszonhetd s nem a miiszer melegedése adodik at a lapnak. Ehhez
két mérés szlikséges: egy, amikor a jeladé a szilikon felé sugéarozza az ultrahangot, és egy,
amikor megforditom. Ha a miiszer melegedik, akkor annak mindkét esetben melegitenie kell a
lapot, de az egyik esetben az ultrahangot is elnyeli [6. abra]. Azt tapasztaltam, hogy nem

melegedik jelentdsen a jeladd, nem okoz mérési hibakat a késébbiekben.

Egy masik tipusi mérésnél Osszehasonlitottam a lencse nélkil és lencsével kapott
melegedést. A jeladé mindkét esetben ugyanolyan tavolsagban volt az elnyel6 feliilett6l. A két
felvételbol kivagott képen is szemmel lathaté a kiilonbség [7. abra]. Ebben az esetben is a folton
keresztil, az x tengely mentén készitettem metszetet. Megnéztem, hogy ezen a vonalon mely
pixelek értéke magasabb, mint egy altalam valasztott kiiszob (magasabb az atlagnal harom
szorasnyival), és abrazoltam az id6 fliggvényében [8. abra]. Az ultrahangjeladot mindkét
esetben az ezredik képkockanal (kb. 1 perc utan) bekapcsoltam be. Amikor lencse nélkdl

néztem a melegedest [8. abra, A], akkor kezdetben is ugyanolyan széles, nagyobb kiterjedésti



volt a folt, mint késébb. Viszont lencsével [8. dbra, B] a mérés kezdetén egy kisebb terlileten

melegedik csak (ezt mutatjak a piros vonalak) és idével szétterjed a hd az anyagban.

KOVETKEZTETES ES KITEKINTES
Terveztiunk egy lencsét, amellyel tudunk majd ultrahangot fokuszalni. Ezt szamitogépen

modellezve megtudhattuk, hogy a koponya elnyeli a sugarzas nagy részét.

Végeztem optikai méréseket annak érdekében, hogy irhassak egy algoritmust, mely képes
megallapitani a lencsénk fokusztavolsagat. A programot optikai kisérletek keretében teszteltem
és hasznalni fogjuk az ultrahangos méréseknél is.

Ultrahanggal két féle Kkisérletet végeztem: a kontroll mérésnek koszonhetben
megallapithattam, hogy az ultrahang melegedését latjuk az elnyel6 feliiletet infravoros

kameraval figyelve, és nem a jeladobol sugarzo h6é melegiti fel a szilikont.

Tovabba bizonyitottam azt is, hogy az altalunk tervezett és nyomtatott lencse tényleg
fokuszal, mivel a masodik kisérletben, ahol a lencse rajta volt a transzduceren, ott kisebb

terleten melegedik, mint amikor nem volt.

Ezek alapjan elmondhat6, hogy az altalam kidolgozott modszerrel nagy biztonsaggal
megallapithat6 egy ultrahangot fokuszaldo milanyagbol nyomtatott lencse fokusztavolsaga, ami
segit annak meghatarozasaban, hogy a kisérleti allatok agyaba milyen mélységbe fog behatolni

az ultrahang.

Tovéabbiakban ezeket az eredményeket szeretnénk dsszevetni mas mérések eredményével
is. Illetve, ki szeretnénk prdébalni, hogy a fokuszalt ultrahang nyalab milyen torzulast szenved
és mennyire nyelédik el, amikor egy koponyacsont darabon halad &at. Szeretnénk az

ultrahangjelad6 sugarzasi terét karakterizalni, ami folyamatban van.

Az altalam kidolgozott modszertan segitségével az ultrahangot pontosabban fogjuk tudni
allatkisérleteinkben a megfeleld helyre irdnyitani, ezért ezek a kisérletek megbizhatobb
eredményekhez fognak vezetni, ami — tobbek kozt — segit csokkenteni a kisérletekben
felhasznalt allatok szamat is. Az ultrahangos besugarz6 modszer jovobeli sokrétii alkalmazasa
az agyi milkodés nem-invaziv modon valo befolyasolasa, és neuroldgiai (peldaul epilepszia,

narkolepszia), illetve pszichiatriai betegségek permanens kezelése [2].
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¢
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sugarmenet (sotét nyilak) mentén. Az

egyik pontbol az f tavolsag megtétele

szlikséges, mig a masikbdl a d1 + d2 . Mivel ezt ugyanannyi id6 alatt teszik meg, felirhatjuk az

alabbi egyenletet: LG,
Cp C1 Cp

Ezt megszorozzuk a c2 -vel és behelyettesitjik a térésmutatot (n = z—z), akkor kapjuk meg
1
ezt az Osszefliggést: f =n-d; +d,

Felirjuk a d; és d> tavolsagot a P pont x és y koordinataival, d> esetében egy Pitagorasz-

tétellel: dy = x d, =/ (x =)z +y2

Majd visszahelyettesitjiik az eredeti egyenletiinkbe: f = n - x + /(x — f)2 + y?

Ezt atrendezve egy masodfokl egyenletre jutunk, melynek megoldasa egy ellipszis Kis-
és nagytengelye, tehat a lencse ive egy ellipszis, amit a paraméterek ismeretében meg lehet

tervezni.
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2. dbra: Szamitégépes modell a lencse fokuszalasardl. A: A narancssarga a lencse és a tolcsér, ami a
jeladdbol a koponyéahoz juttatja a hullamokat. A z6ld az vizet, illetve az allat agyat modellezi, mivel az
agynak nagy a viztartalma, igy hasonlo benniik a terjedési sebesség. A fiiggdleges barna vonal a
koponyacsont, a mellette lévé narancssdarga pedig egy antireflexios réteg, ami megakaddlyozza a
hullamok visszaverddését. B: Az ultrahang forras altal keltett nyomas teret (minden térbeli pontban a
nyomas maximalis értékét) mutatja be, a fent emlitett dsszeallitasnal.

Temperature difference [C]
"

0 100 200 300 400 500 600
X Coordinate [pixel]

3. abra: Félértékszélesség dbrazolasa egy mérésen. Az x tengely a pixel helyét mutatja, az y tengely
pedig a minimum és maximum kozotti hdmérséklet-kilonbséget, a szaggatott vonal pedig az

atlagukat abrazolja. A két fiiggoleges piros vonal kozotti tavolsag a félértekszélesség.
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4. Abra: Félértékszélességek dsszesitése. Az x tengely a papir fékusztdl vald, dltalam elére ismert
eltoladsat mutatja cm-ben, az y tengely pedig a szélességek értékét. A dobozdiagram az adatok also
kvartilisétdl a felsé kvartilisig terjed, a mediannal a sarga vonal. A talpas vonalak a doboztdl a
legtavolabbi adatpontig terjednek, amely az interkvartilis tartomany masfélszeresén beliil
helyezkedik el. A kiugré adatok azok, amelyek kiviil esnek ezen a tartoményon.

L~ Ultrahang-jelad6

— Szilikon lap

C———a|— Hokamera

5. abra: Ultrahanggal végzett mérések Osszedllitdsa. A: Mérési Osszeallitas vazlata. B, C: Mérési
osszeallitas megvaldsitasa.
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Comparison of heating
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6. abra: Kontroll kisérlet. Az x tengely a képkockak szama (15/sec), az y tengely az
alaphémérséklettdl valo eltérést mutatja fokban. A kék gorbe mutatja a szilikonlap melegedését,

amikor elnyeli az ultrahangot, a barna szintén a lap homérsékletét megforditott transzducernél.

A

7. abra: Képkockdk a hékamera felvételeibdl. A: Szilikon lap melegedése lencse nélkil. B: Szilikon lap
melegedése lencsével.
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10 8. abra: A meleg folt kiterjedése
térben, idében. Az x tengely a

1000 08 meleg folt szelessége, az y tengely a
képkockak szama (15/sec). A sarga
2000 . szin mutatja a folt kiterjedését. A:
Lencse nélkiil. B: Lencsevel.
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