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Abstrakt: Kontrastni latky s fluorem pro zobrazovani magnetickou rezonanci (MRI) maji diky
nizkému pfirozenému zastoupeni fluoru v lidském téle a vhodnym magnetickym vlastnostem
jader *°F znaény potencial. Potiebné urychleni relaxaci lze provést pomoci paramagnetickych
sloucenin. Pulznimi metodami spektroskopie jaderné magnetické rezonance byly v ramci této
prace zméfeny podélné a pficné relaxaéni casy jader YF v chelatu s riznymi
paramagnetickymi lanthanoidy (Ce, Yb,Tm, Dy, Ho) v magnetickych polich 4,7 T a 11,7 T.
Vysledky jsou porovnany s hodnotami vypoctenymi uzitim Bloch-Redfield-Wangsness teorie.
Zatimco Ho, Tm a Dy zkracuji relaxacni doby na jednotky milisekund, coZ je pro vyuziti v
MRI prilis kratky cas, relaxa¢ni doby Ce a Yb dosahuji pfiblizné 100 ms. To lze povazovat za
optimalni v MRI. Vysledky prace mohou slouzit k hledani vhodnych fluorovych kontrastnich
latek a k optimalizaci méficich sekvenci v navazujicich vyzkumech, potazmo v klinickém
vyuziti.
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Abstract: Contrast agents containing fluorine have great prospects for magnetic resonance
imaging in medicine. Low representation of fluorine in human body and the suitable magnetic
properties of its nucleus °F, provide great sensitivity. The slow relaxation of *°F, can be
shortened by using paramagnetic complexes.In this thesis, transversal and longitudinal *°F
relaxation times of chelates with different paramagnetic lanthanides (Ce, Yb,Tm, Dy, Ho)
were measured in two different magnetic fields: 4,7 and 11,7 T. Their values meet the
expected assumptions. Furthermore, the values are compared with Bloch—Redfield-
Wangsness theory.While Ho, Tm, and Dy reduce fluorine nuclear relaxation times to
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1. Uvod

Jev nuklearni magnetické rezonance (NMR) byl pivodné vyuzivan k urceni
magnetického momentu jader, pozdé¢ji se tato metoda uplatnila v analytické chemii pro
strukturni a chemickou analyzu. Koncem 70. let 20. stoleti se tento jev se zacal vyuzivat

Vv mediciné jako MR zobrazovaci metoda i jako MR spektroskopie.

vvvvvv

diagnostickych metod v klinické praxi. Nejvétsi vyhodou MRI vysSetfeni, v porovnani
S ostatnimi vySetfovacimi metodami, je jeji bezpecnost a neinvazivnost. MRI pfistroje jsou
uspesné pouzivané pro medicinské a védecké ucely. Objev MRI kontrastnich latek na zakladé
paramagnetickych komplexi vyrazné zlepSil kvalitu informaci, které miZzeme dostat
z medicinskych MRI skenil tim, Zze zvyraziiuje urCité oblasti nebo tkdné v lidském téle.
Nedostatkem stale ziistava to, Ze u standardn& pouZivanych jader 'H muize byt docela
podobna koncentrace a relaxaéni mira protonu v nékterych tkanich. Bylo objeveno,
7e standardni MRI techniky se daji preladit z méfeni jader *H na E, ktera maji podobné
magnetické vlastnosti. Vyhodou fluorovych kontrastnich latek je, Ze ptivod detekovaného
signalu v MR obraze je jednoznacny, protoze se fluor v zivych organismech prakticky
nevyskytuje. To stimulovalo rozvoj hledani fluorovych latek, vhodnych pro detekce in vivo.
Lze je vyuzit naptiklad pro zobrazeni cévniho zdsobeni, poruSeni hematoencefalické bariéry
nebo ke znaceni transplantovanych bunék tak, aby je bylo moZzné monitorovat pomoci MRIL
Citlivost je klicova pro ¥F NMR spektroskopii a MRI. Ocividnou strategii vedouci ke
zlepSeni citlivosti je zvySeni lokéalni koncentrace vzorku. Alternativné miizeme relaxaci
vyrazné urychlit vloZenim paramagnetického centra. Toho lze dosdhnout napf. pomoci
chelatt s lanthanoidy obsahujicimi fluorované methylové skupiny. Pote lze zkratit opakovaci

¢as mezi jednotlivymi akvizicemi signalu.

Bakalafska prace byla vypracovana ve spolupraci Katedry fyziky nizkych teplot
Matematicko-fyzikalni fakulty Univerzity Karlovy (KFNT MFF UK) s Pracovist¢tm
radiodiagnostiky a intervenc¢ni radiologie (ZRIR) Institutu klinické a experimentalni mediciny

(IKEM).

Cilem této prace je seznamit se s principy jaderné magnetické rezonance (NMR),
zobrazovani pomoci magnetické rezonance (MRI) a vlivu paramagnetickych castic na

relaxacni rychlosti a osvojit si zéklady obsluhy tomografu pro MRI na ZRIR IKEM a NMR

-1-



spektrometru v laboratoii KFNT MFF. Hlavnim cilem této prace je proméfeni relaxacnich
cast fluoru kovalentné vazaného na chelaty s lanthanoidy. Experimenty probihaly na KFNT
MFF UK a na ZRIR IKEM. Relaxa¢ni doby *°F byly zm&Feny pro pét riiznych chelatovanych

lanthanoidii ve dvou rtznych magnetickych polich dostupnych na téchto pracovistich.

Text prace je rozdélen do 5 hlavnich casti. Teoreticka ¢ast je vénovana zakladim
NMR a MR zobrazovani, pulznim sekvencim a metoddm meéteni. Rovnéz je zde popsan
NMR v pfitomnosti paramagnetickych latek s dirazem na vliv elektronového magnetického
momentu na jaderné relaxace. V experimentalni ¢asti jsou popsany pouzité vzorky a jejich
vlastnosti, vSechny provedené experimenty a postupy vyhodnocovani naméfenych dat.
Nameéfené hodnoty a spektra jsou uvedeny v kapitole Vysledky méteni, porovnany s BRW

modelem v Diskuze a uvedeny v zavéru.



2. Teoreticka ¢ast

2.1 JEV NMR

Jadro ma vlastni celkovy moment hybnosti |, nazyvany také jaderny spin. Velikost jaderného

spinu je
1] = A JI(L+ 1), 1)

kde | je spinové c¢islo, které nabyva hodnot 0,%,1,23... VSechna jadra s lichymi
hmotnostnimi ¢isly, a také jadra s lichym pocétem protoni i neutronii, maji nenulovy spin.
V prvnim ptipadé | nabyva polo¢iselnych hodnot, ve druhém celociselnych.

Z hlediska praktického vyuziti je dulezité spinové Cislo 2, které maji napiiklad
nasledujici jadra: *H, *C, °F, 3P, °N. Jadra °H a N maji | = 1. Jadra B, **ClI, *'Cl, "Br
a¥Br maji spinové ¢islo %

Magneticky moment jadra u je pfimo umérny spinu u = yl. Koeficient imérnosti y

se nazyva gyromagneticky pomér, ktery je charakteristicky pro kazdy typ izotopu.

Moment hybnosti a magneticky moment jsou kvantovany. Vlastni hodnoty projekce

momentu hybnosti I, do osy z jsou
IZ - hml (2)

kde 7 je redukovana Planckova konstanta a m; je magnetické kvantové Cislo, které

oy , o 1. L .,
mize nabyvat hodnot I, I-1, ..., -l. Napftiklad pro | = > jsou mozné dva spinové stavy

(+§ a -%), pro | =1 jsou to tii stavy (-1, 0, +1) apro | =

N W

. 3 1 1 3
Ctyfi stavy (_5’ > +§’ +5).

Primét magnetického momentu na osu zje opét uréen magnetickym kvantovym

¢islem jaderného spinu:

py = yhm (3)

Bez vngjsiho magnetického pole jsou degenerovany energetické hladiny rtznych

spinovych stavi. Kdyz dame jadro do vné&jSiho magnetického pole B, , degenerace



energetickych hladin nenastava (jadra s magnetickymi momenty s kladnym a zapornym

smérem maji vici B, rozdilnou energii), coz nazyvame Zeemanav efekt.

Ptechod mezi témito hladinami, zalozeny na pohlceni elektromagnetického zaieni
jadry vzorku v magnetickém poli, je fyzickym zakladem spektroskopie NMR. Jelikoz se
energie magnetické¢ho dipolu rovna u,Bo, je rozdil energii mezi dvéma sousednimi stavy

popsan rovnici
AE = ]/Boh == hVO (4)
kde By je magneticka indukce vnéjsiho magnetického pole, v, rezonanc¢ni frekvence.

Vyse bylo brano vuvahu jednotlivé jadro. Makroskopické zkoumani vzorki

(seskupeni o velkém poctu jader) bude probrano v nasledujicich fadcich.

Dusledkem rovnovazného rozdéleni jader je makroskopickd rovnovazna magnetizace My,
kterd je souctem jednotlivych magnetickych momentt jader. Jeji smér je totozny se smérem

magnetické indukce By.

Na jadernou magnetizaci ve vnéjSim poli By plisobi moment sily M x By, ktery
vyvolava precesi jaderné magnetizace kolem vektoru magnetické indukce. Ta se nazyva

Larmorova precese a jeji thlova rychlost je ddna vztahem

wo = —YBy (5)

Nasledné prozkoumame vliv dal§iho magnetického pole B;. Pfi rezonanci, kdy rotuje
v roviné xy s uhlovou rychlosti rovnou velikosti Larmonovy frekvence, dochazi k otacivému

pohybu magnetického momentu jader kolem osy definované polem B;.

Tim se vychyluje celkova jaderna magnetizace M, rovnovazné polohy podél osy z.
Uhel vychyleni zavisi na dobg, po kterou aplikujeme pole B;. Vysledkem je pii¢na slozka
magnetizace, kterd preceduje kolem osy z a kterd mulze byt registrovana pomoci civky.
Jakmile se jaderné momenty netoci jen v jedné fazi, klesa velikost pticné sloZky magnetizace
a tim i odezva méfena civkou. Postupné se také navraci podélna slozka magnetizace do své

rovnovazné hodnoty.

Kvantitativni matematicky popis vySe uvedeného modelu byl rozvinut Felixem

Blochem. Vysledkem jsou tzv. Blochovy rovnice [2]
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dm, mo—my

= y[Mx B, + 7 (6)
dm, _my
2 =vIMxB], (7)
dm, _ my

= y[Mx B~ (8)

Blochovy rovnice popisuji Casovy vyvoj jaderné magnetizace v pritomnosti

magnetického pole B a ukazuji relaxa¢ni charakter navratu do rovnovahy.

Rovnice 6 popisuje ¢asovou zavislost longitudinalni/podélné slozky magnetiza¢niho
vektoru. Rovnice pfedpokladd, ze slozka magnetizace podél B, bude exponencidlné relaxovat
k rovnovazné hodnoté M. Priibéh relaxace je znazornén na obrazku 2.1. Casova konstanta
tohoto procesu se nazyva spin-miizkova anebo podélna relaxace ¢asu a zna¢i se Ty. ReSeni
Blochovy rovnice pro M, po pocateénim otoceni magnetizace 180° pulzem muzeme napsat

jako

M, (t) = Mo(1 =2 exp (=) (9)

/ t

>

Obrazek 2.1: Pribéh relaxace podélné slozky magnetizace.[2]

Vzorce 7 a 8 popisuji pohyb pticnych slozek vektoru magnetizace. Prvni ¢ast vyrazu
koresponduje ke koherentnimu pohybu M v rotujici ploSe. Druha cast reprezentuje pojem
transverzalni anebo pri¢né relaxace, popisujici exponencialni pokles xy slozky magnetizace
k rovnovazné nulové hodnoté. Jeji Casova konstanta se nazyva podélnd (spin-spinova)

relaxacni doba T5.



Vyvoj piiénych slozek magnetiza¢niho vektoru po 90° pulzu muzeme popsat
nasledujici rovnici:

MJ_ = Moexp (_% (10)

Pokles pificné magnetizace je nakreslen na obrazku 2.2. Fourierova transformace
exponencialniho poklesu je centrovana Lorentzova kiivka na nulové hodnoté frekvence s
sitkou v polovingé vysky v hertzech rovnou Av = 1/nT, (viz obr ¢&. 2.3). Tento vzorec je
platny jenom v pfipadé homogenniho pole. OvSem v redlném piipad¢ zavadime T,*, ktera se

rovna 1/mAv , kde Av je polosiika spektra.

F
—

M,

S t

S m— *_

Obrazek 2.2:Prubeh relaxace pticné slozky Obrazek 2.3: Lorenzova kfivka
magnetizace[2]

Dtivod uvazovani dvou odlisnych relaxacnich dob je, ze navrat do rovnovazného
stavu je fyzicky odliSny proces pro ptfi¢nou a podélnou slozku magnetizaci. Podélné slozka
meéni energie systému spinil a toto zahrnuje vyménu energii mezi spiny a jinymi stupni

volnosti v okolnim prostfedi. Pfi€na relaxace, na druhou stanu, zahrnuje ztratu fazové

koherence v pohybu jednotlivych spinu.

PtiCiny relaxaci lezi ve fluktuacich lokalniho pole, které se nachazi v misté€ jadra. To

je zpusobeno interakcemi s elektrony a ostatnimi jadry. [3]



2.2 ZAKLADNI INTERAKCE

Zde uvadime jen ty interakce, které se uplatiiuji v naSich métenich. Nepiima dipdl-

dipolova a kvadrupolarni interakce proto nejsou soucasti tohoto textu.

2.2.1 PRIMA DIPOL-DIPOLOVA INTERAKCE

Kazdy spin produkuje magnetické pole Bgip a kazdy dalsi spin na n¢j reaguje, tato
reakce je vzajemnd. By, = By + Byip, (11)

kde Bjok je vysledné celkovy relaxaéni pole.

Ptima dip6l-dipdlova interakce mezi jadernimi spiny ptisobi v prostoru bez zapocteni
vlivu elektront. Jeji vliv na NMR je zavisly na vzdalenosti mezi dip6ly a orientaci vektoru
spojnice vi¢i vnéj§imu magnetickému poli B,. Tato interakce zavisi na znamych fyzikalnich
konstantach a geometrii molekuly, proto je Casto vyuzivana pro studium struktury. V ptipadé
kapalnych roztokii sméiuje vysledna stfedni interakce k nule vlivem molekularniho rotaéniho
pohybu, tudiZ se neprojevuje jako posuv ani Stépeni spektralni Cary. Ovliviiuje vsak

pravdépodobnosti ptechodii mezi energetickymi hladinami jader a jejich relaxa¢ni doby. [4]

2.2.2 CHEMICKY POSUV

Gyromagneticky pomér je konstantni pro kazdé jadro a v pfipadé izolovanych jader
by byl pozorovan jen 1 signal v NMR spektru. Ov§em v realnem piipadé pisobi na protony
v molekulach navic k externimu poli Bo elektromagnetické pole molekuly. Lokalni hodnota
pole Bes je urCena interakci vnéjsiho magnetického pole Bo a jader s vlastnim elektronovym
obalem, poptipad¢ s okolnimi atomy. Zavisi na rozlozeni el. hustoty v okoli jadra. Projevuje

se tzv. diamagnetické stinéni, které mizeme definovat jako

kde § je konstanta chemického posunu a By je velikost vnéjsiho magnetickeho pole.
Toto méni i polohu ¢ary ve spektru: vysledny signal protonu se zapornym posunem je proto

pozorovan na nizsi frekvenci v porovnani se signalem izolovaného jadra. [3]



2.2.3 PARAMAGNETICKE LATKY

Paramagnetické systémy jsou materialy s kladnou magnetickou susceptibilitou
asociovanou s nesparovanymi elektrony. Do ur¢ité miry spiny nesparovanych elektront
se chovaji stejnym zplsobem jako spiny jader. Rozdily a hluboky vliv spinu nesparovanych
elektront v NMR spektru jsou zaprvé piibuzné k velké hodnoté elektronovych magnetickych
momentd, které jsou o nckolik fadu vétsi nez protonové. Zadruhé musime uvazovat silné

spojeni spinu elektronu s ostatnimi stupni volnosti a delokalizovanou vinovou funkei.

Paramagnetické latky ovliviiuji NMR spektra roztoku mnoha zptsoby. Nejvyssi
zdjem pro nas piedstavuje zesileni relaxace jadra. Paramagnetické zesileni relaxace
je zptisobeno nahodnou variaci interakci mezi elektronovym a jadernym spinem, coZ
ovliviiuje jak pficnou tak i podélnou relaxaci. DalSim paramagnetickym efektem je posun
NMR signalu zptsobeny tim, Ze pfislusna interakci mezi elektronovym a jadernym spinem
ma nenulovy pramér. Spektra, ktera naméfime pii zkoumani paramagnetickych latek majicich
Siroké NMR linie a vyrazny rozptyl chemickych posuvli. Divodem je interakce spinu
nesparovaného elektronu paramagnetického systému s jadernym spinem. Celkovy chemicky
posun v paramagnetikdch je sumou diamagnetického a paramagnetického ptispévku

Otot = Ogia + 6para- [3.5]

2.2.4 PARAMAGNETICKE RELAXACE

Vliv paramagnetického centra na jaderné relaxace Ize popsat pomoci napiiklad SBM
(Solomon-Bloembergen-Morgan) teorie, coz vSak v mnoha ptipadech nedostacuje, nebot

nezahrnuje vSechny aspekty interakce mezi nesparovanymi elektrony a jadry. [6]

BRW (Bloch-Redfield-Wangsness) model vysvétluje podrobnéji relaxacni
mechanizmy, které zna¢n¢ piispivaji k celkové relaxaci. Ve zkoumanych vzorcich se uplatiuji

elektron-jaderna, dipol-dipolova a Curieova relaxace: [7]

(r)t = 2 () lhar (Trmeey e )y 2 ()" OBy sm (g

15 \4m 6 \1ltwitd,, 1twité,, 5\4m/) (3kT)2r6 1+witd’

2 y2,2 2 2,2
(T,) ™" =i(&) Yelers (4TR+e+ Strte 4 13TRte >+1(ﬂ) Wrltess (4-TR+ 2TR ) (14)

15 \47 6 1+with,, 1+witi,. 5\4r) (3kT)2r® 1+witd



kde k je Boltzmannova konstanta, T je teplota zkoumaného vzorku, uo je permeabilita
vakua, ues je elektronovy magneticky moment,yr je gyromagneticky pomér pro jadra fluoru,
r je vzdalenost mezi paramagnetickym centrem a jadrem, wr a e jSou jaderna a elektronova
Larmonova frekvence, x je rotaéni korelaéni &as, Tz, = (tg + T1),kde Ty je elektronova

relaxace. [5]

2.3 ZAKLADNI PULZNI METODY

TR repeti¢ni Cas: VétSina meéfticich sekvenci je zaloZzena na opakované aplikaci

radiofrekvencnich pulzl. Repeti¢nim asem nazyvame dobu mezi dvéma excitacnimi pulzy.

TE echo cas je doba mezi sttedem 90°excita¢niho pulzu do stfedu echa.

2.3.1 SIGNAL VOLNE PRECESE (FREE INDUCTION DECAY, FID)

Po skonceni 90°pulzu, ktery sklopi podélnou relaxaci na  pficnou, dochazi

k Larmorové precesi. To je signal volné precese anebo FID (Free Induction Decay) signal. [6]

2.3.2 SPINOVE ECHO (SE)

Sekvence spinového echa SE je sloZzena z 90° excita¢niho pulzu, ktery je ndsledovan

po case TE/2 180° refokusa¢nim pulzem, zpisobujicim vznik echa v ¢ase TE. [6]

2.3.3 GRADIENTY

Dutlezitou vlastnosti je rovnobéznost se zakladnim magnetickym polem. Magneticka
indukce idealniho gradientniho pole se v prostoru méni linearné. V. MR tomografii
se vyuzivaji gradientni magneticka pole, kterd generuji zménu magnetické indukce ve sméru
osy x (gradientni magnetické pole Gy), ve sméru osy y (gradientni magnetické pole Gy) a ve
sméru osy z (gradientni magnetické pole G;). Gradientni pole je v porovnani s vn&jSim

magnetickym polem By slabé.[7]

2.3.4 GRADIENTNI ECHO(GE)

Misto 180° excita¢niho pulzu pouzivaného pii méfeni spinového echa se pouzije

gradientovy pulz —g nasledovany gradientovym pulzem +g opacné polarity.
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Po excitatnim pulzu FID zanikd ptsobenim spin-spinové relaxace a lokalnich
nehomogenit magnetického pole By (T2* relaxace). Rozfazovani spinu je urychleno fizenou
nehomogenitou zplsobenou gradientnim magnetickym polem —g. Signal FID proto rychle
zanika. Po pfepnuti polarity gradientniho magnetického pole +g dochazi k opétovnému

sfazovani spinu a v ¢ase TE dosahuje signal maxima v podobé gradientniho echa (GE).[7]

2.3.5 INVERZION RECOVERY (IR) A SATURATION RECOVERY (SR)

Na méfeni T1 relaxace musi byt vytvofena nerovnovazna podélnd magnetizace.
V ptipadé IR toho docilime aplikaci 180°pulzu, ktery sklopi magnetizaci do —z. V piipadé SR
je misto toho dosazeno M=0, napiiklad 90° pulzem nasledovanym gradientem magnetického

pole.

Velikost slozky magnetizace po Casu T je zméfena pomoci 90° pulzu. Ménime-li
rozestup mezi pulzy t, namétime zavislost M(t) fitovanim dat vztahem

Mz(t)=A+Bexp(-1/T1), coz je zobecnéna rovnice 9.

2.3.6 CPMG

Jedna z nejznamé;jsich dnesnich metod pro méfeni T, je Carr-Purcell-Meiboom-Gill
nebo CPMG sekvence, nazvand podle inicidll autori, ktefi navrhli tuto modifikaci

zékladniho SE experimentu.

CPMG vyuziva 90° pulz, ktery nasleduje fada 180° pulzl s rozestupem 2 1. Prvni
sklopi magnetizaci na rovinu xy a kazdy dalsi vede k pfeklopeni jednotlivych magnetickych
momentli na osu y a jejich refokusaci podél x. Zavislost klesani amplitud spinovych ech

je stejna jako zavislost T, (rovnice 10).[3]

2.4 MRI ZOBRAZOVANI A KONTRASTNI LATKY

2.4.1 MRI ZOBRAZOVANI

MRI neboli MR zobrazovani je metoda pouZivajici k prostorovému zobrazovani
predmétih NMR. Pro zobrazeni spinové hustoty je tfeba v méfici posloupnosti vykonat dve

zékladni operace — vybér vrstvy v jednom smeéru a kodovani zbyvajicich prostorovych
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soufadnic. Ktomu se pouzivaji gradientni magnetickd pole. Sectenim zakladniho
magnetického pole s gradientnim polem vznikne magnetické pole, jehoz indukce je linedrni
funkci prostorovych soufadnic. Larmorova frekvence je proto také linearni funkci

prostorovych soufadnic, coZ je nutnou podminkou rekonstrukce MR obrazu. [7]

Vybér vrstvy

Gradientni magnetické pole G, = g,z zpusobi linedrni zménu rezonancnich

frekvenci ve sméru osy z. Pokud je spinovy systém excitovan impulzem B o frekvencni Sifce

Af, rezonan¢ni podminky budou spliiovat spiny s precesni frekvenci z intervalu f,. + Az—f, kde

. o ¥ f 1z ¥ Az ¥ : .
fr je rezonanni frekvence, coz odpovida vrstvé z, - Tloustka excitované vrstvy na

I

gradientu g, a Sifce frekvenéniho pasma Af:

__2mAf

Az )
Y 9z

(15)

Fazové kédovani

Po ukonceni excitace vrstvy dochazi k rozfazovani spinového systému
prostfednictvim spin-spinové relaxace a v disledku nehomogenit magnetického pole B,.
Pokud za téchto podminek nechdme plisobit gradientni magnetické pole G, = gy, spiny
zatnou vykonavat precesni pohyb s frekvencemi linedrné zéavisejicimi na soufadnici y. Po
vypnuti gradientniho magnetického pole G, se precesni frekvence vrati na ptivodni hodnotu.
Féazové rozdily zplisobené okamzitou polohou spinil v ¢ase vypnuti gradientu se ale zachovaji,

faze spint tedy bude kromée pfirozenych relaxacnich procest zaviset i na soutadnici y.

Frekvenéni kodovani

Frekvenci uréujici gradient se sklada ze dvou impulst: prvni, aplikovany tésné po
gradient urcujici fazi, zpusobi rozfazovani a druhy impulz ji kompenzuje. V dobé druhého
impulsu frekvenc¢niho kodovani naméfime echo. Tyto impulsy jsou aplikované v sméru osy X.

[7]
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Obrazek 2.4: Zakladni pulzni sekvence MRI

2.4.3 KONTRASTNI LATKY

Kontrastni latky jsou dulezité diagnostické nastroje uzivané v kolem 30 % klinickych
MRI vysetienich. Kontrastni reagent se dostava do néjaké oblasti anebo tkané v lidském téle,
protony vody V této oblasti poznavaji paramagnetické zvyseni elektronové relaxace, coz miize
byt lehce detekovano zobrazovaci sekvenci. Nedostatkem stale zlstava to, ze u protonu
kontrastni latky mize byt docela podobnd koncentrace a relaxaéni mira jak u protonu
v nékterych tkanich. Vyhodou fluorovych kontrastnich latek je, Ze pivod detekovaného
signalu v MR obraze je jednozna¢ny, protoze se fluor v Zivych organismech prakticky

nevyskytuje. [5]
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3. Prubéh méreni

3.1 PRIPRAVA VZORKU
F3C_\ /
NN /—\ >

L CF
CFs [ M. j ?

POH

/
o \—CF3

Obrazek 3.1: 1,4,7,10-tetrakis[methyl(2,2,2-trifluorethyl) fosfinova kyselina], zkratka DOTP-
TFE s chelatovanym lanthanoidem uprostied. Na kazdé molekule je vazéno 12 atomil fluoru,
takze i pii malych koncentracich dostdvame vétsi signal.

Pro méfeni byly pouzity vodné roztoky chelatu DOTP-TFE (viz obr. 3.1) s cerem,
ytterbiem, thuliem, dysprosiem a holmiem, které byly syntetizovany na Ptirodovédecké
fakult¢ UK vramci bakalaiské prace ,Kontrastni latky pro F nuklearni magnetickou
tomografii“ sleény Marii Martiniskove [8]. Chelaty s navazanymi lanthanoidy budeme nadale

oznacovat jen pomoci znacky prvku. Findlni koncentrace ukazuje tabulka 3.1.

c/ uM | pH | Elektronova konfigurace Ln3+

Ce | 7,09 |20 [Xe]6s1 |%|

Yb | 2,63 | 3,0 | [Xe]4fll 6s2 T3 ET £T2 ET2 £ £ K
= af

Tm | 7,85 2,0 | [Xe]4f10 6s2 £ K2 £ K I T K
m| af
65

Dy | 557 | 2,0 | [Xe]4f7 6s2 0 O T £
m| af
Bz

Ho | 1,07 | 5,5 | [Xe]4f8 6s2 | T2 K £ O U £

af

65

Tabulka 3.1:Vlastnosti pouzivanych roztoki. V tabulce je uvedena koncentrace Ln
Vv roztocich, jejich pH a elektronova konfigurace.
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3.2 POPIS SPEKTROMETRU

Meéfieni ve slabsich polich byla provedena na 4,7 T magnetu s vodikovou frekvenci
200MHz na IKEM, méteni v silnych polich byla provedena na 11,7 T magnetu s vodikovou
frekvenci 500 MHz na MFF.

3.2.1ZRIR IKEM

Me¢teni NMR spekter a MR zobrazeni bylo realizovano na MR spektrometru Bruker
Biospec 47/20 s magnetickou indukei 4,7 T. Pro méfeni byla pouZita povrchova 'H/*F civka
S jednim zévitem o priméru 4 cm, kterou lze naladit na frekvenci vodikovych jader (200,5

MHz) i fluorovych jader (188,6 MHz).

3.2.2 FRIR MFF

Me¢tfeni NMR spekter byla provedena na spektrometru Bruker Avance 500. Tento
supravodivy magnet s polem 11,7 T umoznuje méfeni NMR spekter s rezonanéni frekvenci
'H 500,1 MHz a frekvenci 470,6 MHz pro “°F. M&feni probihala bez systému lock, ktery
udrzuje homogenitu a ¢asovou stabilitu magnetického pole, nebot’ by to vyZzadovalo ptidani
deuterovaného rozpoustédla do vzorku, coZ nebylo Zadouci kvili zachovéni stejnych

parametrl roztokll jako pii méfeni v poli 4,7 T.

Spektra 9p byla méfena pomoci dvoukandlové sondy typu QNP (jeden kanal pro H
a druhy preladitelny mezi B¢, 3P a 19F), jejiz soucasti jsou také gradientni civky pro

vytvoteni pfesné definovanych gradientli magnetického pole ve vzorku.

3.3 PRUBEH MERENI Vv IKEMU

Vzorky, které ndm poskytla Prirodovédecka fakulta, byly rozdé€leny do jednotlivych
kyvet o objemu ()ml. Pfi¢emz roztoky chelati s ytterbiem a cerem byly rozd€leny do tfi
kyvet: kyveta s pavodni koncentraci (viz tab. C 1), kyveta s 2x fedénym roztokem a 3x

fedénym roztokem pro kazdy vzorek.

Pti méfeni roztoku DOTP-TFE s Yb a Ce jsem do magnetu d4vala n¢kolik roztokt

0 riznych koncentracich, abych zvétsila celkovy objem a tim zvétSila signal. Pii méfeni téchto
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roztokli jsem do civky davala 6 kyvet soucasné. Poloha jednotlivych vzorkii v magnetu

je znazornéna na obr. 3.2

Obrazek 3.2: Protonovy obrazek zobrazujici umisténi vzorku v kyveté. Ybl, Yb2 a Yb3 maji
nasledujici koncentrace: plivodni, 2-krat fedény roztok a 3-krat fedény roztok. To samé
I s roztokem cera.

Za predpokladu, Ze Tm a Dy maji podobné relaxacni €asy, méfila jsem tyto dva
roztoky dohromady. Umistila jsem dvé kyvety na sondu a zajistila nepohyblivost lepici

paskou.
Kyvetu s holmiem jsem umistila jako jedinou lepici paskou na sond¢ samostatné.

Zékladni baze méteni je pro vSechny vzorky stejna. Pouzity tomograf neumoziiuje
regulaci teploty, méfeni tedy byla provadéna na pokojové teploté. Po zajisténi sondy
do magnetu jsem pomoci otaceni ladicich Sroubu naladila tomograf na méfeni vodiku. To je
dalezité pro nastaveni geometrie méfeni. PouZitim sekvenci s gradientnim echem jsem
zm¢éfila orientacni obrazky pro nastaveni oblasti méfeni ve vSech rozmérech. Potom jsem

dodatecn€ zméfila MR obrazy s vys$§im rozliSenim.

Druhym krokem bylo naladéni vysokofrekvencni civky na méfeni fluoru. PouZitim
FID sekvence jsem zméfila g spektra, abych nastavila méfici frekvenci a nasla optimalni
nastaveni intenzity vysokofrekvencnich pulzid. Spektra jsem pribézné v TOPSPINu
zpracovavala. Pro ucely ovéfeni funk¢nosti zobrazovani pomoci F, coz predstavuje oblast
potencialni aplikace vysledkd této prace, byly zméteny fluorové obrazy vyuZzitim sekvence

turbospinového echa.
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Dalsi postup mého meéteni se lisi pro vzorky, které maji delsi relaxacni Casy (chelaty

s Yb a Ce) a kratké relaxacéni ¢asy (chelaty s Tm, Dy, Ho).

3.32T,
Roztoky Yb a Ce

T1 relaxace u roztokl téchto prvkil byla uréena ze spekter zméfenych pomoci
jednoduché FID sekvence s jednim excitanim 90° pulzem. Tato jednoduchd metoda lze
pouzit, nebot’ T2 (~ 1 ms) je kvili znaén& nehomogennimu poli By mnohem kratii nez Ty (~
100 ms), a tudiz se pred excitacnim pulsem v pficné roviné nenachdzi koherentni magnetizace
z predchoziho FIDu. 8 spekter s proménnym TR v rozsahu od 15,5 do 1600 ms a proménnym
poctem aakvizic v rozsahu 256-8192. Chelaty s riznymi lanthanoidy lze dobfe rozpoznat

podle jejich chemickych posuvii °F.

Roztoky Tm, Dy a Ho

Z diivodu vyrazné kratSich relaxac¢nich Casii, nemiizeme pouzit stejnou sekvenci.
V sekvenci pro predchozi méteni nelze realizovat repeti¢ni ¢as mensi nez 15,5 ms a to pro
tyto tii vzorky nevyhovuje. TakZe byla odhalena nova pulsni sekvence, ktera obsahuje jeden
saturacni 90° puls néasledovany gradientem magnetického pole, jenZ zplisobi rozfazovani
piicné slozky magnetizace, a poté Cteci 90° puls. Mezi obéma radiofrekvenénimi pulsy je
proménna doba 7, béhem niz magnetizace relaxuje. Tato implementace metody SR umoznila
provést méteni s intervaly z v fadu jednotek milisekund a byla tak pouzitelna i na méteni

kratkych relaxacnich cast.

Za Ucelem uSetfeni Casu jsem méfila Tm a Dy spole¢né. Celkem jsem zméfila 14
spekter s proménnou dobou 1 v rozsahu 0,39-50 ms pro Tm a Dy a 0,39-100 ms pro Ho a
poctem akvizic 2048. Ve vysledném spektru jsem dostala dva piky s vyrazn€ odliSnymi
chemickymi posuvy (viz obr 4.2). Kvuli vyrazné nizké koncentraci bylo spektrum Ho velmi

zaSumeno.
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3.33T,
Yb aCe

T2 u Yb a Ce byla vyhodnocena ze série T, vazenych obrazki méfenych pomoci
sekvence Curr-Purcell-Meiboom-Gill (CPMG ), ktera po excita¢nim 90° pulsu obsahuje fadu
180° pulst vytvarejicich spinova echa. Béhem kazdého echa probihd akvizice dat. Pouzila
jsem toto méfeni, protoze je rychlé a umoziluje méfit vSechny vzorky najednou. Navic tato
sekvence diky opakovanym refokusacim omezuje vliv difuze. Pomérné dlouhy rozestup mezi
echy omezuje pouzitelnost tohoto zplisobu na vzorky s kratkym ¢asem relaxace. Celkem bylo

naméfeno 10 spekter s proménnym TR v rozsahu 15,5-2000 ms..

Tm, Dy a Ho

Jak uz bylo zminéno, metoda CPMG je pro tyto vzorky, z diivodl velmi kratkych
relaxaénich dob T, nepouzitelnd. M¢éfila jsem proto pouzitim pulsni sekvence, kterd obsahuje
90° pulz nasledovany jedinym 180° pulzem (vytvofeném dvéma po sob& jdoucimi 90° pulsy
se shodnou fazi v rozestupu 2,51 ms), po némz probihé akvizice. Jde tedy o prosté SE. Z 10
spekter zmétenych s riznym echocasem v rozsahu 2,22-20 ms pro Tm a Dy a 2,5-30 ms pro
Ho jsem v programu Topspin ur¢ila integralni intenzity rezonan¢nich ¢ar. Uréena data byla
vytazena z programu TOP SPINU do datovych soubort a nasledné nafitovana v programu
GNUPLOQOT (viz kap. 3.5 Urceni relaxac¢nich dob)

3.4 MERENINA KFNT MFF

Vzorky byly dany do kyvet o objemu 600 pl, vhodnych pro pouZivanou sondu.

Vsechny experimenty probihaly pfi teploté 298 K udrzované teplotni jednotkou spektrometru.

Na rozdil od méfeni v IKEMu, kde v uréitych ptipadech bylo méteno nekolik vzorka
zéaroven, na MFF byly vzorky métfeny jednotlivé. Na zacatku jsem poustéla testovaci méteni
jednopulsni FID sekvenci pro 19, abych nasla polohu signalu-chemicky posun a urcila oblast
méteni. Pak jsem provadéla méteni Tq sekvenci IR. 32 méteni pro kazdy vzorek s proménnym
¢asem v rozsahu 0,01-20 ms pro Ho, 0,01-30 ms ro Dy, 0,03-100 ms pro Tm, 0,8-1200 ms
pro Yb a Ce.

Pro méfeni T, jsem pouZzivala pulsni sekvenci CPMG, piicemz akvizice probiha az

po poslednim 180° pulsu. Prodleva mezi jednotlivymi 180° pulsy byla konstantni, a sice 0,2
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ms. Ménila jsem pocet ech v sérii tak, ze celkova doba, béhem niz magnetizace relaxovala,
byla 0,2-8 ms pro Ho a Dy, 0,2-14 ms pro Tm, 8-1600 ms pro Cer a 0,2-200 ms pro Yb.

Celkem pro kazdy vzorek jsem naméfila 16 spekter.

Ackoli program Topspin umoziuje piimé vyhodnoceni relaxac¢nich dob
Z provedenych experimentli, v zdjmu zachovani stejného zplisobu zpracovani dat byly

integralni intenzity uloZzeny do datovych souborti a nasledné nafitovany v programu Gnuplot.

3.5 URCENI RELAXACNICH DOB

Pro uréeni podélnych relaxac¢nich dob jsem v programu Gnuplot fitovala naméfena
data funkci

f(x)=A—Bxexp (—%), (16)
kde A a B jsou konstanty, X je ¢asova proménna a Ty je hledana relaxa¢ni doba.

Pti¢né relaxacni doby roztokd s Yb a Ce méfenych na IKEM metodou CPMG byly
spoc¢teny pomoci programu ViDi napsaném v prostiedi Matlab na MR oddéleni IKEM.

Pro urceni vSech ostatnich pfi¢nych relaxa¢nich dob jsem fitovala funkci

f(x)=B*exp( )+C, (17)

_x
T2
kde B a C jsou konstanty, x je Casova proménna a T je hledana relaxac¢ni doba.

T,* byla zmétena piimo v Top Spinu z poloSitky spektra (Sifce v polovySce piku)
a prepocitana z Hz na ms podle vztahu Av = 1/nT, , kde x je polosiika piku v Hz.. Odchylku

jsem odhadla z rozliseni spektra.
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4. Vysledky

41IKEM47T

411°T,
Yb aCe

Relaxaéni ¢as T; u roztoku chelatu DOTP-TFE s Yterbiem a Cerem byly

vyhodnoceny ze spekter zmétenych pomoci jednoduché FID sekvence (obr. 4.1).

Yb

Ce

r-—r---r-—+——-r-—-~-r--- 77T
20 15 10 5 0 -5 -10 -15 pPpm

Obrazek 4.1:Spektrum Yb a Ce

Rozstépeni pikl je pravdépodobné zpisobeno piitomnosti vice vzorki s roztoky

rozmisténych v tomografu a nehomogenitou magnetického pole.

Zavislost intenzity signalu na TR spolu s nafitovanou zavislosti (viz vzorek ¢ 16)

je znazornéna na Obrazcich 4.2 a 4.3.
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Obrazek 4.2: Graf zavislosti intensity signalu na T = TR pro roztok Yb
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Obrazek 4.3 Graf zavislosti intensity signalu na T = TR pro roztok Ce
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Tm a Dy

Na obrazcich 4.4 a 4.5 jsou znazornény zmétené spektra roztoku s Tm, Dy a Ho.

Tm Dy .
P Y T ) W PHLY g RS
il { by ‘ r ‘.f",‘ b A AL VPt A ‘m il ‘ L i
1|o é tll E 1‘0 1|5 2“0 2“5 pplm 15 1‘0 é (') -15 1|o 1|5 z’lo z)ls pplm
Obrazek 4.4:spektrum Dy a Tm Obrazek 4.5:Spektrum Ho

Vétsi zaSumeéni spektra Ho pfi tom, ze jsem méfila se stejnym poctem akvizic,

muzeme vysvétlit nizkou koncentraci roztoku (1,07 puM oproti napiiklad 7,85 uM u Tm).

Zavislost intensity signalu na relaxacni prodlevé T mezi saturaénim a ¢tecim pulsem
v experimentech saturation recovery spolu s nafitovanou zavislosti (viz vz. 17) je znazornéna
na grafech 4.6-4.8.

2.6 T T T T T

2.4

2.2

1.6

1.4

1.2

1 ! L 1 I 1 1 1 I 1
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50

7[ms]

Obrazek 4.6: Graf zavislosti intensity signalu na t pfi méfeni T1 pro roztok Tm
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Obrazek 4.7: Graf zavislosti intensity signalu na t pti méfeni Ty pro roztok Dy
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Obrazek 4.8: Graf zavislosti intensity signalu na t pii méteni Ty pro roztok Ho
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4127,
Yb aCe

T2 u Yb a Ce byla vyhodnocena ze série T2 vazenych obrazku (obr. 4.9).

Obrazek 4.9: fluorové T2 vazené obrazky pro roztoky z Yb a Ce. Jednotlivé Ctverce se 1isi
TR v rozsahu od 200 (horni levy obrazek) do 1600(dolni napravo)

Tm, Dy a Ho

Zavislost intensity signdlu na TE pro Tm, Dy a Ho jsou znazornény spolu

s nafitovanou zavislosti (16) na obrazcich 4.10-4.12.

11 T T T T T T T T
TmT2 =

7[ms]

Obrazek 4.10: Graf zavislosti intensity signalu na t = TE pfi méteni T, pro roztok Tm
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0.5 |-
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Obrazek 4.11: Graf zavislosti intensity signalu na T = TE pti méfeni T, pro roztok Dy

1.6 T T

14} .

12 F \ .

0.4+ .

02 x i

0 5 10 15 20 25 30
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Obrazek 4.12: Graf zavislosti intensity signalu na Tt = TE pfi méfeni T, pro roztok Ho

Vysledné hodnoty naméfené v IKEMu jsou znazornény v tabulce 4.1.

=24 -



4.2MERENI NA MFF UK

Spektra "F zméfena za totoznych podminek pomoci FID sekvence se stejnymi

parametry jsou znazornény na obrazcich 4.13-4.17.

T T T T T
-55 -56 -57 -58 -59

T T T T T T T
-57.5 -58.0 -58.5 -59.0 -59.5 -60.0 -60.5

Obrazek 4.13:Spektrum Ce zméfeny na  Obrazek 4.14:Spektrum Yb zmé&feny
11,7 T spektrometru MFF UK. nal1l,7 T spektrometru MFF UK.

T T T T T T T
6.4 6.2 6.0 58 5.6 54 5.2 pp!

[

T
-65 -66

Obrazek 4.16: Spektrum Dy zméteny
Obrazek 4.15:Spektrum Tm zméfenona  na 11,7 T spektrometru MFF UK
11,7 T spektrometru MFF UK

fJW‘MWm'wr\mw“p"MnWM’MWﬁ W«WMHHM‘,WWwQWWW\W

f T T T T T T T T T
-46 -48 -50 -52 -54 -56 -58 -60 ppm

Obrazek 4.17:Spektrum Ho zméfeny na 11,7 T spektrometru MFF UK
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Je vidét, ze u Ho spektra je vyrazné vic Sumu kvili vyrazné¢ mensi koncentraci

a malému relaxa¢nimu ¢asu.

421T,
Zavislosti intenzity na t v sekvenci inversion recovery spolu s nafitovanou zavislosti
(16) pro  jednotlivé  vzorky jsou znazornény na  obrazkach  4.18-4.22.
4 I I
CeTl X
3k x x 8 .
X
X
2 - —
X
x
1 X .
- X
0 - ]
X
-1k X .
X
2 iF -
_3f | 1 1 | 1
0 200 400 600 800 1000 1200
7 [ms]
Obrazek 4.18:Graf zavislosti intenzity signdlu na proménném case pri méteni T, pro Ce
2 T T
YbTi x
15l X x X * % % * .
X
1 - —
X
05f ¥ .
- X
0 -
X
-0.5 ¢ .
X
X
1K -
_1_5i 1 I 1 1 1
0 200 400 600 800 1000 1200
7[ms]

Obrazek 4.19:Graf zavislosti intenzity signalu na proménném ¢ase pri méfeni T1 pro Yb
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Obrazek 4.20:Graf zavislosti intenzity signalu na proménném cCase pri méfeni T; pro Tm
20 T

IDy T1

15 -

10 -

-10 + -

-15 I I 1 ] ]
0 5 10 15 20 25 30

7[ms]

Obrazek 4.21:Graf zavislosti intenzity signalu na proménném case pri mefeni T, pro Dy
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Obrazek 4.22:Graf zavislosti intenzity signalu na proménném case pri méfeni T1 pro Ho

4.22T,

Nafitovana a zobrazena zavislost intenzity signalu na celkovém echoCase 7 Vv

sekvenci CPMG spolu s nafitovanou zavislosti (17) jsou znazornény na grafech 4.23-4.27.

3.5

T
CeT2 X

I *AA_)(AX‘K

G

2.5

-

\\\
0.5 X n

0 w e S ‘ : ‘

0 200 400 600 800 1000 1200 1400 1600

7[ms]

Obrazek 4.23:Graf zavislosti intenzity signalu na echocase pro Ce
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Obrazek 4.24:Graf zavislosti intenzity signalu na echocase pro Yb
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Obrazek 4.25:Graf zavislosti intenzity signalu na echocase pro Tm
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Obrazek 4.26:Graf zavislosti intenzity signalu na echocase pro Dy

HoT2 X
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Obrazek 4.27:Graf zavislosti intenzity signalu na echocase pro Ho
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VYSLEDKY

V tabulce 4.1 jsou shrnuty vysledky z méfeni na obou polich. Dle piedpokladu
ve vétsim poli jadro relaxuje. Chyby méteni Ty a T, byly ziskany z fitovani v GNUPLOTu,

chyby pro T,* byly odhadnuty z rozliSeni spektra.

Ty [ms]

T, [Ms]

To* [ms]

IKEM

MFF

IKEM

MFF

IKEM

MFF

Ce
Yb
Tm
Dy

Ho

287,1+46

75,82+8,9

6,49+0,4

6,92 + 0,32

9,77 + 0,26

225+0,8

69,1 +0,1

6,6 + 0,08

3,7+0,02

4,6 +0,08

124,4+0,9
72,1+1,0

4,94 +1,04
3,93+0,58

9,00+ 0,28

152+ 0,5

53,8+0,2

452+0,1

2,63+ 0,04

3,05+ 0,06

3,13+0,16
1,44 + 0,07
1,36 + 0,07
1,14 + 0,06

1,10 +0,06

11,19+ 0,56

14,64 +0,73

5,05+0,25

2,40 0,12

3,66 +0,18

Tabulka 4.1: Naméiene hodnoty relaxacnich Casu.
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5. Diskuze

Hodnoty T,* zméfené na MFF jsou vyrazné vétsi nez zméfené na IKEMu. To lze
vysvétlit tim, ze pii méieni na MFF se dalo dosahnout vétsi homogenity. Na MFF byl pouzit
spektrometr vysokého rozliSeni a ne tomograf, navic vzorky byly dany do mensSich objemu a

to usnadnilo dosazeni lepsi homogenity magnetického pole.

Zakladni ptedpoklady T;>T, a T,>T,* naméfené hodnoty az na vyjimky spliuji.
To,zeu Tm a Ho v poli 11,7 T vysly T,* drobné vétsi néz T, je pravdépodobné zplisobeno
vlivem radiofrekvenénich pulst na relaxaci. To je obvykle zanedbavano, avSak v ptipadé

takto kratkych T, to jiz mize mit urcity vliv.

Vyjimkou je T, u Ce, kdy vSechny relaxac¢ni ¢asy namétené ve vys$sim poli vysly
mensi, coz Ize vysvétlit Curieovou relaxaci v BRW modelu dle (13) a (14). SBM model,
podle néhoz se relaxace srostoucim polem pouze prodluzuji, tudiz nedokaze vysvétlit

vSechny zmétené zavislosti na vnéjsim poli.

Po dosazeni realistickych hodnot t, = 300ps a T1e = 0,5 ps davaji vzorce (13) a (14)
pro ytterbium s pesr = 4,5 pg, kde pg je Bohriiv magneton, relaxaéni ¢asy uvedené v tabulce

5.1. Tyto hodnoty se pfiblizné€ shoduji s namétenymi daty (tab. 4.1).

Bo [T] |Ti[ms] |T2[ms]

4,7 83,4 75,3

11,7 76,2 49,3

Tabulka 5.1:Hodnoty relaxace pro Yb zpoctene pomoci BRW modelu

Na zakladé naSich omezenych dat vSak nelze spolehlivé pouzit tento model
pro vSechny vzorky, ale pfiblizné¢ to odpovida. Pro vyhodnoceni dalsich podrobnéjsich
parametri by bylo potifeba provést meieni ve veétsim poctu riznych magnetickych polich,

pfipadné i pfi riiznych teplotach.

Na zékladé¢ naméfenych hodnot lze piedpokladat, Ze Ho, Tm a Dy nejsou moc

pouzitelné z praktického pohledu. Vysledny cas relaxace je totiz prili§ kratky na pouziti v
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MRI. Riazné Casti zobrazovacich sekvenci, zejména gradientni pulzy, maji obvykle délku
fadové ms — jadro zrelaxuje diiv néz probéhne celd sekvence, coz zplisobi znany pokles
pfi¢né magnetizace. Optimalnim se zda byt chelat s Yb, jehoz relaxacni Casy jsou pfiblizné 70
ms. Zrychleni relaxaci oproti diamagnetickému chelatu, ktery je fadové sekundy je tedy

podstatné, pritom pii¢na magnetizace klesa dostatecné pomalu, aby se neztratil méfeny signal.

[9]

Ovsem relaxacéni ¢asy zaviseji nejen na velikosti pole ale taky i na teploté viz. vzorce
(13) a (14). zaroven se s teplotou méni viskozita rozpoustédla, tudiz i rotacni korelacni Cas

molekuly. To je tfeba také zohlednit pfi aplikaci studovanych kontrastnich latek v MRI.
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0. Zaver

Vzorky fluorovanych chelati s paramagnetickymi lanthanoidy Ce, Yb, Tm, Dy a Ho
poskytnuté Ptirodovédeckou fakultou Univerzity Karlovy, byly vhodné upravené pro ucely

méfeni.

Byly zméfeny relaxacni Casy T; a T, jader fluoru °F jednotlivych vzorki

na spektrometru MFF v poli 11,7 T pouzitim pulznich sekvenci IR a CPMG.

Na tomografu v IKEMu v poli 4,7 T byly relaxacni ¢asy zméteny riznymi zpusoby.
T1 byly méfeny riznymi konfiguracemi FID sekvence, pficemz vzorky ytterbia s cerem a tulia
s disprosiem byly méfeny pohromadé. Relaxace T, byly zméfeny pomoci spinového echa,
pfiemz relaxace ytterbia a cera byly vyhodnoceny z obrazkii métenych s vyuzitim sekvence

CPMG.

Vsechna data byla z méficich programt pfevedena do datovych soubort a nésledné

nafitovana v programu GNUPLOT.

Ukazal se rozdilny vliv jednotlivych lanthanoidd na relaxacni casy. Bylo zjisténo, ze
Tm, Dy a Ho jsou pro praktické ugely nepouzitelné z divodu piili§ kratkych relaxaci *°F,
zatimco piimétené zkraceni relaxacnich dob v ptipadé Ce a Yb se jevi jako velmi vhodné pro

budouci vyuziti v MRI..

Pti srovnani vysledki byla potvrzena predpokladana zavislost relaxacnich casi
na velikosti poli a platnost BRW modelu. Ukézala se nutnost zapocitavani Curieovy relaxace

jako jednoho z hlavnich mechanismi vlivu paramagnetického iontu na jaderné spiny.
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10. Seznam zkratek

NMR Nuclear Magnetic Resonance
MRI Magnetic Resonance Imaging

ZRIR IKEM Pracovisté radiodiagnostiky a intervencni radiologie Institutu klinické a

experimentalni mediciny

KFNT MFF Katedra fyziky nizkych teplot Matematicko fyzikalni fakulty Univerzity

UK Karlovy

TR Repetcni cas

TE Echo cas

T1 Spin-mfiizkova anebo podelna relaxace
T2 Pti¢na anebo spin-spinova relaxace
FID Free Induction Decay/ Signal VVolne Precese
SE Spinove Echo

IR Inversion Recovery

SR Saturation Recovery

GE Gradienty Echo

CPMG Carr-Purcell-Meiboom-Gill sekvence
SBM Solomon-Bloembergen-Morgan model
BRW Bloch-Redfield-Wangsness model
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