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Abstrakt:
o struktufe a pohyblivosti molekul. 75 relaxacni doba je nejcastéji mefena pomoci
pulsni sekvence CPMG. Avsak u systémil s homonuklearni J-vazbou jsou v relaxa¢ni
kiivce pfitomné modulace, které komplikuji stanoveni 7. Tyto J-modulace lze
odstranit, pokud perioda opakovani refokusaéniho pulsu t v CPMG spliuje
podminku
1

T << A (1)
kde Av je rozdil rezonan¢nich frekvenci jader.
Podminku (1) vSak nelze vzdy splnit. Cilem prace bylo prozkoumat charakter
J-modulaci a relaxacniho chovani systému dvou spinti spojenych J-vazbou pii
ruznych parametrech CPMG experimentu. Byly pouzity jednak simulace zaloZené na
numerickém feSeni Liouville-von Neumannovy rovnice a simulace relaxaci dle
Redfieldovy teorie, jednak experimentalni méfeni relaxaci CH, skupiny citratu. Bylo
prokazano, ze k vymizeni J-modulaci dojde i pfi vyS$im 7, nez je dano podminkou
(1), pokud sklapéci uhel refokusacniho pulsu CPMG 6#180°. Byly zjistény
periodické podminky 1, kdy J-modulace vymizi (dekapling),

2k
Tpe = k=123,..., 2
dec AV ( )
a kdy jsou maximadlni (rekapling)
= 2k-1 Jk=123,... 3)
Av

Kvalita dekaplingu je horSi pro silnou J-vazbu a obecné se oblastech Tge. pfi
rostoucim indexu k postupné zhorSuje. Simulace relaxaci ukazala, ze hodnota 7, se
v oblastech dekaplingu neli$i od ofekévané hodnoty. Pro urcité t byla pozorovana
nenulovd limita ¢ — oo relaxatni kiivky, coz ma praktickou implikaci pro

stanoveni 75.

Klic¢ova slova: NMR, J-vazba, T relaxace, CPMG, citrat
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Abstract:

The study of 75 relaxation in systems with homonuclear J-coupling is complicated by
modulation in the relaxation curve. This J-modulation can be removed when CPMG
sequence is used and the period of repetition of refocusing pulse t fulfils a condition

1
T << Ay (1)

where Av is the frequency difference of coupled nuclei. However, the condition (1)
cannot be in practice always fulfilled. The aim of this work was to investigate
J-modulation and relaxation behaviour of homonuclear J-coupled system in various
parameters of CPMG sequence. Simulations based on numerical solution of
Liouville-von Neumann equation and Redfield theory were performed. Relaxation
curves of CH; group of citrate were measured on high-resolution NMR spectrometer.
It was found that the suppression of J-modulation can be achieved also for T longer
than required by the condition (1) providing that the refocusing angle in CPMG for
both J-coupling partners 0#180°. The simulations yielded conditions for Tt when

J-modulation vanishes (decoupling)

= 2k-1 Jk=123,... 2)
Av
and when it is maximal (recoupling)
Tpe = 2k k=123, 3)
Av

The decoupling is systematically worse in strong coupling and worsening of
decoupling in 14, was observed when £ is increased. The simulation of relaxation

showed no significant difference in 7, from its expecting value.

Keywords: NMR, J-coupling, 75 relaxation, CPMG, citrate



Kapitola 1
Uvod
1.1. Historie a soucasnost nuklearni magnetické rezonance

Od roku 1945, kdy byl poprvé pozorovan -elektromagneticky signal
pochazejici z jader atomil, nalezl jev nuklearni magnetické rezonance (NMR) Siroké
pouziti. Pfi podrobné¢j$im studiu tohoto jevu byly nejprve objeveny a teoreticky
popsany elektromagnetické interakce mezi jadrem a externim magnetickym polem,
mezi jednotlivymi jadry atomil a interakce mezi jadrem a elektronovym obalem
v pritomnosti externitho magnetického pole. Prvni NMR experimenty potvrdily, Ze
NMR jev Ize velmi uzitecné vyuzit ke studiu fyzikalnich a chemickych vlastnosti
latek.

Boutlivy vyvoj pocitacovych technologii v 50. letech minulého stoleti
umoznil analyzovat NMR signidl pomoci Fourierovy transformace a poskytl
podminky ke zdokonaleni NMR spektrometri. Metoda NMR spektroskopie se
postupné stala vyznamnym nastrojem pfi studiu chemické struktury latek. Studium
NMR interakei v latkach navic umoznuje uréovat konformaci molekul a tak mapovat
napf. tercidrni a kvartérni strukturu proteint.

V poloving 70. let pak bylo NMR jevu uspé$né pouzito pii vyvoji techniky
MR zobrazovani. Technika specidlnich pulsnich sekvenci a aplikace gradientd
magnetického pole umoznila vytvofit obraz struktury objektu. Tento objev oteviel
dvete k aplikaci NMR jevu v mediciné: MR tomografy, uvedené do klinické praxe
v 80. letech oteviely novou dimenzi v radiologickém zobrazovani mékkych tkani.
Tato technika byla v medicin¢ postupné vyuzita pfi diagnostice patologii mozku a
michy, pozdéji byla vyuzita k vySetfovani dalSich organti. Rozvoj aplikace MR
tomografie stale pokracuje; v poslednich 10 letech byla tato technika uspésné
aplikovana pro morfologické zobrazovani srdce. Byly zavedeny sofistikovanéjsi
techniky vyuZzivajici MR kontrastu, napf. technika mapovani aktivity jednotlivych
center mozkové kiry (tzv. funkéni MR zobrazovani — fMRI), nebo technika difizné
vazen¢ho zobrazovani pro mapovani nervovych spoji v centrdlnim nervovém
systému (tzv. fiber tracking nebo diffusion tensor imaging - DTI).

Rozséhla aplikace NMR spektroskopie v chemii dala inspiraci k jeji aplikaci
v mediciné. S rozvojem MR tomografi byla NMR spektroskopie pouzita v humanni
praxi pro studium biochemickych procesii ve tkanich a stala se tak jednou z mala

technik umoziujicich neinvazivni studium metabolismu zivych tkani.



Techniky NMR jsou nyni vyznamnymi ndstroji v mnoha oblastech védy a

mediciny. Do budoucna Ize ocekavat jejich dalsi vyvoj a Siroké vyuziti.
1.2. Motivace a cile prace

Studium relaxa¢nich mechanismli, které provazi NMR jev, pfinasi
vyznamnou informaci o struktufe a pohyblivosti molekul. Relaxa¢ni proces je
kvantitativné popsan dvéma zakladnimi parametry — 7} a 7 relaxacnimi casy. Pro
stanoveni 7, relaxa¢niho ¢asu se nejéastéji vyuziva sekvence CPMG, jejiz princip je
zaloZen na fenoménu spinového echa [1,2].

Signal jader vzajemné interagujicich J-vazbou je pfi spinovém echu ovlivnén
tzv. J-modulacemi, které komplikuji relaxacni kiivku a ztézuji kvantitativni ureni 75
relaxaéni konstanty. Je znamo, Ze pokud perioda opakovani refokusa¢niho pulsu t
v CPMG splni podminku

rec (1.1)

Av
kde Av je rozdil v rezonan¢nich frekvencich jednotlivych interagujicich komponent,
signal detekovaného echa J-modulacemi ovlivnén neni [3]. Podminku (1.1) z
ruznych divodt vsak nelze vzdy splnit. Proto by bylo prakticky velmi uzite¢né najit
alternativni metodu, ktera by odstranila J-modulace i pfi vyssi hodnoté 1.

Nedéavno bylo prokazéano, Ze k vymizeni J-modulaci pti CPMG experimentu
muze dojit 1 pfi T vy$$im, nez by odpovidalo podmince (1.1), pokud refokusa¢ni puls
ma omezenou Sifku pasma a jeho frekvence je nastavena tak, Ze jedno z jader, které
se Ucastni J-interakce, je excitovano refokusaénim pulsem mimo svou rezonanéni
frekvenci, tj. je sklapéno podle osy, kterd nelezi v roviné xy [4,5].

Cilem této prace bylo teoreticky prozkoumat a na experimentu ovétit mozné
dalsi podminky, pti kterych vymizi J-modulace pii CPMG experimentu. Jednim
z konkrétnich tkold bylo ovéfit, zdali nelze podobny efekt vymizeni modulaci
pozorovat i pti refokusacnim pulsu, ktery je Sirokopdsmovy, ale jeho sklépéci tihel 6
neni 180°. V ptipadé, ze by takovy efekt byl pozorovan, dalSim ukolem by bylo
stanovit optimalni hodnotu skldpéciho thlu refokusa¢niho pulsu a ovéfit platnost
jevu jak pro silnou, tak pro slabou J-vazbu.

Vzhledem k tomu, Ze CPMG sekvence se uziva ke stanoveni 7, relaxacniho
Casu, dalSim ukolem bylo teoreticky simulovat 7, relaxacni proces pii CPMG
s rozdilnymi hodnotami t a 0. Cilem bylo prokazat, jestli nastaveni téchto parametrti

CPMG sekvence ovliviluje naméteny relaxacni Cas 75.



1.3. Usporadani prace

V teoretické casti této prace v kapitolach 1-5 je podan stru¢ny teoreticky
popis jevi, tykajicich se problematiky popsané v experimentalni ¢asti. Podrobnéjsi
teoreticky popis jevu NMR a problematiky tykajici se tématu prace 1ze nalézt napft.
v publikacich [6,7]. Druhd ¢ast prace (kapitoly 6-9) se vénuje metodam a vysledkiim
simulaci a experimentd, které byly v ramci studia J-modulaci a relaxa¢niho chovani

dvoujaderného spinového systému provedeny.



Kapitola 2

NMR jev, NMR interakce

2.1.  NMRjev

Studujme nyni makroskopicky systém, skladajici se z velikého poctu Castic se
spinovym kvantovym Cislem / = %2. Takovy systém se miZe skladat napt. ze souboru
jader atomu vodiku, které se skladaji z jednoho protonu. Vzhledem k existenci spinu
(vnitfntho momentu hybnosti) maji ¢astice v systému 1 vlastni magneticky
moment p. Z kvantové teorie vyplyva, Zze spinovd Castice miize v externim
magnetickém poli nabyvat pouze diskrétnich hodnot energie. Pro obecny spinovy
vicehladinovy makroskopicky systém pravdépodobnost vyskytu castice v k-té
energetické hladiné py s energii Ey a ji odpovidajici tthlovou frekvenci zafeni oy je

dana Boltzmannovym rozdélenim, které ma tvar

_ B _hoy
kT o Kol
P = E ~hay 2.1

et B

] ]

kde kz=1,38066.107 JK™' je Boltzmannova konstanta a suma probih4 pies
vSechny mozné hladiny energie / (tzv. statisticka suma) [8].

V ptipad¢ spinového systému /="' v magnetickém poli jsou energetické
hladiny pouze dv¢. Pro energeticky rozdil AE mezi hladinami plati

AE =—ha, =—hyB° (2.2)

kde B je velikost magnetické indukce externiho magnetického pole a vy je konstanta
umeérnosti (tzv. gyromagneticky pomeér), charakteristickd pro danou ¢astici.
Pro uhlovou frekvenci vinéni absorbovaného zafeni wy, které zptisobi ptechod

mezi hladinami energie, pak plati vztah
w, =—YB". (2.3)
Tuto thlovou frekvenci nazyvame Larmorovou frekvenci a jev pfechodu mezi

diskrétnimi energetickymi hladinami jadra nachdzejiciho se v externim magnetickém

poli nazyvadme nukledrni magnetickou rezonanci (NMR).
2.2 Spinovy hamiltonian izolované Castice

Abychom mohli podrobnégji studovat jev NMR, je tieba kvantitativné popsat
interakce Castic s vnéjSim magnetickym polem a interakce mezi jednotlivymi

Casticemi v magnetickém poli pomoci kvantové mechaniky. K tomuto ucelu je
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zaveden operator celkové energie systému, tzv. hamiltonian H [9]. Pro ucely NMR
1ze hamiltonian zjednodusit a brat jen tu jeho ¢ast, ktera obsahuje jaderny spin — tzv.
spinovy hamiltonian. Pfedpokladejme, Ze soustava soufadnic je zavedena tak, Ze
vnéjsi statické magnetické pole mifi v ose z. Spinovy hamiltonidn izolované Castice
s I =" v magnetickém poli ma potom tvar

A’ =—ynBI_ . (2.4)
kde fz je operator z-ové slozky spinu castice. V teorii NMR se pro zjednodusSeni

Planckova konstanta ve vyjadieni hamiltonianu vétSinou vypousti, energie je pak
vyjadfena v jednotkach rad.s™’. V dal§im textu se budeme drzet formulace

hamiltonianu bez 7.
2.3. Puvod NMR interakci

Spinové castice nejsou ve vzorku magneticky izolované. Kromé externiho
pole pisobiciho na spinové ¢éstice je pfitomno ve studovaném souboru ¢astic dalsi,
slabsi magnetické pole, které pochdzi ze vzorku samého. Toto slabS§i magnetické
pole, které ma pivod ve vziajemnych elektromagnetickych interakcich jader,
elektront a externiho magnetického pole, se pfic¢itd k vn&jSimu magnetickému poli
a modifikuje tak celkovy hamiltonian systému. V tomto piehledu budou uvedeny
pouze dvé zakladni interakce, které¢ davaji za vznik typickému tvaru NMR spektra —
chemicky posun a J-vazba. Celkovy pifehled NMR interakci lze nalézt napf.
v publikaci [6].

24. Chemicky posun

Jednim ze zdroji lokdlniho magnetického pole vzorku jsou elektrony,
obklopujici studované jadro. Tyto elektrony svym pohybem generuji lokalni slabé
magnetické pole a modifikuji tak zakladni hamiltonian (v izotropnich kapalinach) na
tvar

H" =—yB'(1+6)L (2.5)
kde 0 je skalarni veli¢ina, jejiz hodnota zavisi na usporadani elektronového obalu a je
charakteristickd pro kazdou funkéni skupinu. Tato interakce, nazvana chemicky
posun, urcuje polohu signalu ve spektru. Pfi NMR experimentu tato interakce dava
moznost rozlisit signaly jednotlivych funkcénich skupin ve studovaném vzorku a je
tedy esencidlni interakci pro pouziti NMR jako analytické metody v chemii. Velikost
ptispévku této interakce zavisi na velikosti vnéjSiho magnetického pole, coz je jeden
z davodt, pro¢ ziskavame lepsi rozliSeni jednotlivych spektralnich komponent na

ptistrojich s vy$§im magnetickym polem.
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2.5. J-vazba, neprima spin-spinova interakce

Jednotlivé spinové castice na sebe ve vzorku vzajemné plsobi svymi
magnetickymi momenty. Kromé tzv. piimé dipol-dipolové interakce, ktera se
v izotropnich kapalindch ve spektru neprojevi, existuje nepiima dipdl-dipdlova
interakce (tzv. J-vazba), kterou zprostfedkuji elektrony chemické vazby. Tato
interakce se tedy projevuje pouze mezi jadry, ktera jsou mezi sebou spojena
chemickou vazbou. Jeji dosah je piiblizn¢ 3-4 chemické vazby. Neprojevuje mezi
tzv. magneticky ekvivalentnimi jadry (coz jsou napi. vodiky v CHj; skupiné).
Hamiltonién této interakce zavisi na poctu ¢astic, které jsou mezi sebou v interakci.
V piipadé dvou Castic, které na sebe pusobi J-vazbou, ma hamiltonidn pii zapocteni
jejich chemického posunu tvar

HYy S ==y, B 1+ )1 = 7,B°(1+ 8,1, + 27/ ], -1, (2.6)

vvvvvv

nezavisi na magnetickém poli. Podle toho, jestli interakce zahrnuje jadra stejnych
nebo riznych izotopt (tj. jestli se rovnaji nebo nerovnaji jejich vy), rozliSujeme tzv.
homonukledrni nebo heteronukledrni typ J-vazby. Velikost J konstanty se
v homonuklearnim ptipad¢ u vodiku pohybuje mezi 0-16 Hz. J-vazba je zodpovédna

mimo jiné za rozStépeni signala ve spektru na multiplety.
2.6. Silna a slaba J-vazba

Hamiltonidn této interakce 1ze v urcitych ptipadech zjednodusit tzv. sekularni
aproximaci, kdy zhamiltonidnu vezmeme pouze ty casti, které komutuji se
zakladnim spinovym hamiltonidnem, jehoz tvar odpovidd vztahu (2.6) bez
posledniho ¢lenu na pravé strané. V piipadé J-vazby se pfi sekuldrni aproximaci ve
skalarnim soucinu vektort spinovych operatorii uvazuji pouze jejich z-ové slozky.
Hamiltonidn mé pak tvar

HYCY =—y B+ )1, —7,B° 1+ 8,)],, + 27,11, (2.7)

V heteronukledrnim  pfipadé tuto aproximaci Ize wudélat vzdy.

V homonuklearnim piipad¢ I1ze tuto aproximaci udélat, pokud je splnéna podminka

J
— <1, 2.8
Ay (2.8)
kde
0
av=2105,-5 2.9)
2r

12



je rozdil v chemickych posunech jednotlivych interagujicich komponent (v Hz).
V ptipad¢, kdy je splnéna podminka (2.8), mluvime o slabé J-vazbé, v ptipadé, kdy

splnéna neni, mluvime o silné J-vazbé.
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Kapitola 3

NMR Relaxace

3.1. Rovnovazny stav

Relaxace je pojem popisujici proces navratu makroskopického systému
k rovnovdznému stavu. Rovnovdznym stavem systému se rozumi stav, pii kterém je
systém v Case stabilni, tj. neméni se jeho vnitini parametry. Pokud na spinovy systém
nepusobi jiné nez statické magnetické pole, v rovnovdzném stavu pocet Castic
v jednotlivych  energetickych  hladindch  splituje  Boltzmannovo rozdéleni.
Z makroskopického hlediska sou¢tem magnetickych momentl jednotlivych
spinovych ¢astic vznika celkovy vektor magnetizace vzorku M, ktery v rovnovazném
stavu mif{ podél sméru externiho pole B’. Slozka M mifici podél B (z-ové slozka) se
obvykle nazyva podélnou slozkou M. Slozka v rovin€ na ni kolmé (tedy slozka v

rovin€ xy, kterd je v rovnovazném stavu nulovd) byva nazyvéna pticna slozka M.
3.2. Nerovnovazny stav, radiofrekvencni puls

Pokud popisujeme relaxacni proces, je tieba ustanovit a popsat vychozi
nerovnovazny stav, ze kterého systém bude krovnovaznému stavu sméfovat.
V NMR se k ustanoveni nerovnovazného stavu uziva impuls elektromagnetického
pole (tzv. radiofrekvencni, RF puls), ktery vyvadi studovany makroskopicky systém
z rovnovazného stavu a nastoluje vychozi nerovnovazny stav. Z mikroskopického
hlediska radiofrekvencni puls méni rozlozeni v energetickych hladinach a vytvaii
stav, ve kterém kvantovd stiedni hodnota x-ové resp. y-ové slozky spinového
operatoru, stfedovand v jednom Casovém okamziku pfes cely spinovy systém, je
nenulova. Z makroskopického hlediska aplikace radiofrekven¢niho pulsu na systém
v rovnovazném stavu sklapi vektor magnetizace z osy z smérem do roviny xy, tedy

snizuje velikost podélné slozky magnetizace a vytvaii novou pficnou magnetizaci.
3.3. T, a T, relaxacni ¢as

V principu se pfi studiu relaxacnich procesit v NMR rozliSujeme dva zakladni
typy procesi. Pfi tzv. T (resp. podélné) relaxaci spinovy systém odevzdava svoji
energii okolnimu rezervoaru ve form¢ tepla a nastoluje se vychozi Boltzmannova
distribuce spinovych populaci. Okolni rezervoar je z historickych divodi nazyvan
miizkou. O rezervoaru ve form¢ krystalické mfizky, do jejiz vibra¢nich médu se

energie spinového systému dissipuje, vSak mizeme hovofit v uz§im smyslu pouze
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v ptipadé¢ pevného vzorku. V piipadé kapaliny je energie spinového systému
dissipovana do kinetické energie Brownova pohybu molekul kapaliny.
Z makroskopického hlediska 7} relaxace popisuje proces obnoveni podélné
slozky M. Pti tzv. T, (resp. pfi€né) relaxaci postupné mizi koherence mezi pti¢nymi
slozkami dil¢ich vektorti magnetizace ve vzorku, pficemz nedochazi k zméné vnitini
energie. Z makroskopického hlediska 7, relaxace popisuje proces postupného
vymizeni ptiéné slozky M. T; i T, relaxaéni proces ma exponencidlni charakter a
jeho rychlost je popsana dvéma casovymi konstantami - 77 a 7, relaxacnim Casem.

v v

k jeho popisu je tfeba vice parametri, nez vyse uvedené dva.
3.4. Mechanismus relaxace

Kdybychom mohli sledovat lokalni magnetické pole v misté¢ konkrétni
Castice, zjistili bychom, ze se neustdle méni. V kapitole 2 bylo zminéno, Ze Céstice
s magnetickym momentem na sebe vzajemn¢ pusobi dipol-dipolovou interakci. Tato
tzv. ptimad dipol-dipdlova interakce je ve spojeni s tepelnym pohybem okolnich
castic v kapalinach zodpovédna za nejvétSi zmény lokalniho magnetického pole
v misté studované ¢astice. Druhym moznym mechanizmem fluktuace lokalniho pole

je tzv. anizotropie chemického posunu [6] a existuji dal§i mechanismy.
3.5. Korelaéni ¢as

Pro popis relaxacniho procesu je dulezité kvantitativné popsat miru fluktuace
lokéalniho magnetického pole B(f). K tomuto ucelu je zavedena tzv. autokorelacni
funkce G ptedpisem

G(r)=(B(t)B(t+7)), (3.1)
kde lomené zavorky znaci stfedovani pies teoreticky nekonecné dlouhy casovy

interval. Autokorelac¢ni funkce je obecné klesajici funkci t, jeji hodnota G(0) byva
zavedena jako

G(0)=(B*(1)), (3.2)
coz je rozptyl velikosti B.

Autokorela¢ni funkce se ¢asto bere v analytickém tvaru

7

G(r)=(B(t))e ™, (3.3)
kde parametr t., tzv. korela¢ni cas, je parametrem charakterizujicim rychlost
fluktuaci. Tento parametr lze interpretovat riznym zptsobem. V ptipad€, kdy
studujeme relaxaci molekuly v kapaling, 1. lze interpretovat jako Cas, za ktery se

molekula oto¢i o 1 radidn. Z této interpretace vyplyva, Ze méfeni relaxacnich Casii
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umoziiuje velmi efektivné studovat rychlost rotace jednotlivych funkénich skupin
v molekule, celkovou pohyblivost molekul a tak podrobnéji studovat fyzikalné-
chemické vlastnosti latek.

Samotny relaxacni mechanizmus, ktery zahrnuje interakci magnetickych
dipoli jednotlivych molekul, anizotropii chemického posunu a J-vazbu lze efektivné
popsat s pouzitim Redfieldovy teorie, jejiz detailni popis lze nalézt v publikaci [10].
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Kapitola 4

NMR experiment

4.1. Uvod K pulsnim sekvencim

Pulsni sekvence tvoii zékladni ¢ast NMR experimentu. Kazdd pulsni
sekvence se skldda zexcitaéni CcCasti, kterd obsahuje jeden nebo vice
radiofrekvencnich pulsii, a z detekéni Casti, pii které je detekovan NMR signal.
V NMR experimentu se vyuzivd fada rtznych typl pulsnich sekvenci, které
manipuluji spinovym systémem a umoziuji tak ve vysledném signalu ziskat

informaci, kterou pozadujeme.

4.2. FID sekvence

Nejjednodussi pulsni NMR sekvence je sekvence free induction decay (FID).
Jeji schéma je uvedeno na obr. 4.1.
90° —acq
Obr. 4.1. Schéma sekvence FID

Na zacatku pulsni sekvence je excitani radiofrekvencni (RF) puls, jehoz
frekvence odpovida Larmorové frekvenci studovanych izotopti ve vzorku. Ugelem
tohoto pulsu je sklopit magnetizaci z rovnovazné polohy v ose z a vytvofit pfi€nou
magnetizaci v roviné¢ Xxy. Parametr pulsu, ktery urcuje, o jak veliky uhel bude
magnetizace sklopena, se nazyva sklapéci uhel 6 a je funkci délky pulsu a téz
amplitudy radiofrekvencniho pole. Za excitacnim pulsem zacina detekcni ¢ast, kdy je
detekovan NMR signal.

4.3. Spinové echo
Schéma sekvence spinového echa je uvedeno na obr. 4.2.
90°— L _180° =L —4eq
2 2
Obr. 4.2 Schéma sekvence spinového echa.

Excita¢ni puls s 6 =90°, vytvofi magnetizaci v ose xy. Pfi¢na magnetizace
vSak po excitaci velmi rychle zanikd. Tento zanik magnetizace, zpiisobeny
vzajemnym rozfdzovanim jednotlivych dil¢ich vektorli magnetizace, je podminén
neékolika mechanismy. Hlavnim faktorem, zptsobujicim rychly zanik pti¢né slozky

magnetizace po excitaci, je pritomnost statickych nehomogenit magnetického
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pole B’ ve vzorku. Dalsimi faktory, které prispivaji k rozfizovéni, je interakce
chemického posunu, J-vazba a T, relaxace.

Efekt pritomnosti nehomogenit magnetického pole, interakci chemického
posunu a heteronuklearni J-vazbu Ize kompenzovat aplikaci druhého, tzv.
refokusacniho pulsu, jehoz 6 =180°. Tento puls zplsobi otoceni dilCich vektort
magnetizace kolem urcité osy v roviné xy a po urcité dobé po aplikaci refokusacniho
pulsu pozorujeme opétovny ndrast signalu — tzv. spinové echo. Interval mezi
maximem spinového echa a stiedem refokusacniho pulsu #2 je stejny jako
vzdalenost stiedll excitacniho a refokusaéniho pulsu.

Amplituda detekovaného signalu pii spinovém echu A4 je ovlivnéna procesy,
které nejsou kompenzovatelné aplikaci refokusacniho pulsu. Obecné miizeme

zavislost amplitudy spinového echa na ¢ vyjadtit vztahem

A(t)= 4,4, (0)4;(0)4, (1), (.1)
kde A, je pocate¢ni amplituda pti¢né slozky magnetizace, €len A;Q(t) vyjadiuje
prispévek T relaxace, 4, (t) prispévek homonukledrni J-vazby a 4, (t) ptispévek
difuze v nehomogenitach magnetického pole. A4, (t) lze vyjadtit jako funkci # pomoci

vztahu

t
A (t)=e ", (4.2)
kde parametr 75 je T, relaxacni ¢as. Amplituda signalu je obecné komplexni ¢islo.
Sekvence zalozené na fenoménu spinového echa se ¢asto uzivaji pro méfeni
T, relaxacnich Casi. K presnému stanoveni 75 relaxacnich Casti by vSak bylo tieba,

aby Casova zavislost amplitudy spinového echa (viz vztah 4.1) byla podminéna

pouze ¢lenem 4. Tento cil 1ze doséhnout pouze v nékterych piipadech.

4.4. Spinové echo a homonuklearni J-vazba, J-modulace

Pokud bychom provedli opakovany experiment spinového echa u vzorku
obsahujici atomy interagujici mezi sebou homonuklearni J-vazbou a sledovali asovy
vyvoj integralu nékterého z pikil (resp. multiplett, jestlize se jedna o J-vazbu), zjistili
bychom, Ze velikost integralu doty¢ného multipletu je modulovana periodickou
funkci. Tento efekt, nazvany J-modulace, je zplsobeny postupnym vzajemnym
posunem fazi jednotlivych komponent multipletu. Efekt neni refokusovan aplikaci
180° pulsu, protoze tento puls sotoCenim spinovych operatori jednotlivych
interagujicich atomil téz provede inverzi spinovych populaci. Lze ukazat, Ze pro
nejjednodussi piipad dvou jadernych spinti, funkce, ktera moduluje Casovy vyvoj
velikosti integralu piislusného multipletu pfi spinovém echu A; ma analytické

vyjadieni
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2 2

Aj(t) = (27[2]2 + ﬂ]j . cos(zr.]t —1:) + [2”2J2 —ﬂlj . cos(ert +p2tj + (Z”sz) .cos(int) 5(4-3)

p p p p p
kde
p =4I +(27AVY . (4.4)
Je vidét, Ze pro slabou J-vazbu, kde
J
—<x<1 4.5
Av (#)
1ze prvni dva ¢leny vztahu (4.3) zanedbat a vztah se tak v limité blizi vztahu
A,(t)=cos(zJt). (4.6)

Simulovana spektra spinového echa sriznou hodnotou echo c¢asu ¢ pro
systém dvou spinti spojenych slabou J-vazbou jsou uvedena na obr. 4.3. Na obr. 4.4
je zobrazena zavislost integralu dubletu na 7, kterd odpovida vztahu (4.6).

Analyticky popis vlivu J-vazby na integral multipletu u spinového echa a
produktovych operatorti, jejichz podrobny vyklad presahuje ramec této prace, ale je

uveden napf. v publikaci [11].
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Obr. 4.3 Zavislost intenzity signalu / na
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Obr. 4.4 Zavislost integralu dubletu 4, na echo ¢ase ¢ u sekvence spinového echa.
Aybyl vyhodnocen sectenim hodnot intenzity jednotlivych spekter na obr. 4.3
v rozsahu 440-560 Hz. Vstupni data byla ziskéna simulaci opakovaného experimentu
spinového echa na syst¢tmu dvou spini vzajemné spojenych slabou J-vazbou,
J=16 Hz, Av=1000 Hz, bez zapocteni relaxace. Z kiivky prolozené daty je vidét,
7e zavislost A, na ¢ splituje vztah (4.6).

4.5. CPMG sekvence

Kromé J-modulace a 7, relaxace je signal pfi spinovém echu tlumen difizi
molekul v pfitomnosti lokalnich nehomogenit magnetického pole. Tento efekt
v ptipad¢ spinového echa zptlisobuje dalsi zkresleni pii kvantifikaci 75 relaxacniho
casu. Efekt difuze vSak Ize eliminovat modifikovanou technikou spinového echa, tzv.
Carr — Purcell — Meiboom — Gill (CPMG) sekvenci, jejiz schéma je uvedeno na
obr. 4.5.

90°—{—T—180°—T—} —acq
2 2,

Obr. 4.5 Schéma sekvence CPMG.

Tato sekvence je nejCastéji uzivanou sekvenci pro méfeni 7, relaxacniho Casu

v NMR; konkrétni experiment je pak realizovan opakovanym méfenim vzorku
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sekvenci CPMG pii konstantni hodnoté t, ale proménném poctu opakovani
zakladniho echa. Vysledny echo ¢as je pak pro kazdy experiment dan hodnotou N.t.

Hodnota 1 je v CPMG experimentu dalezitym parametrem, ktery ovliviiuje
miru vlivu difuze na amplitudu detekovaného signalu; zkracovani hodnoty t sniZuje
citlivost na difazi spinii v nehomogenitach magnetického pole. Experimenty dale
ukazaly, ze 1 ovliviluje i charakter J-modulaci. Pokud perioda pulsovani splni
podminku

rec 7)

Av

Glen A, vzavislosti (4.1) vymizi [3]. K vysvétleni, pro¢ tomu tak je, lze
zjednodusené fici, Ze pi1 velmi kratké periodé pulsovani se partneri, ktefi se ucastni
J-vazby, chovaji jako magneticky ekvivalentni jadra, mezi nimiz J-vazba neni
pritomna. Pokud bychom tedy zajistili dostatecn¢ kratkou periodu 1, aby byla
podminka (4.7) splnéna, eliminovali bychom vliv difuzi 1 J-vazby a vysledna
amplituda echa by pak byla pouze funkci 75, coz by zajistilo idedlni podminky pro
stanoveni 75 relaxac¢nich Casu.

Periodu pulsovéani vSak nelze neomezené zkracovat. Jednak je zde omezeni
hardwaru NMR spektrometru, kdy pii vysoké frekvenci pulsovani dochazi
k prehfivani RF zesilovace, a dale vysokd RF energie deponovanid do vzorku
zpisobuje jeho ohfev. Ohtati vzorku pak ovliviiuje samotny relaxacni proces diky
zméné rychlosti pohybu molekul; extrémni ohtati vzorku by pak mohlo mit i za
dasledek chemickou pfeménu sloucenin vzorku (napf. denaturaci bilkovin) a tim i
znehodnoceni vzorku. Limitace ve zkracovani t, aby byl splnén vztah (4.7), je
v praxi dosazena pro jadra, majici mezi sebou vysokou hodnotu rozdilu
pracujicich pii vySSich magnetickych polich, protoze Av roste pii zvySovani
magnetické indukce spektrometru.
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Kapitola 5

Kvantovy popis NMR

5.1. Matice (operator) hustoty

Bézny popis stavu v kvantové mechanice je zpravidla realizovan s pouzitim
vlnové funkce ‘1//> . Za t¢elem kvantitativniho popisu stavu velkého mnozstvi ¢astic,
nachazejicich se ve stavech charakterizovanych rznymi vinovymi funkcemi (coz je

ptipad tzv. smiSeného stavu), Ize s vyhodou vyuzit formalismu operatoru hustoty [9].

Obecny tvar pro zavedeni operatoru hustoty p je
p=2.p : (5.1)

kde p; je Cetnost (pravdépodobnost) vyskytu ¢astice ve stavu ‘%>~ Operator hustoty

v,

je pro Gicely NMR vétsinou vyjadien v bazi vlastnich vektor operatoru /_, ma tedy

maticovy tvar. Ozna¢ime li jednotlivé vlastni stavy operatoru /. jako ‘a>, ﬂ> , pak
pro neinteragujici castici s [ = Y2 lze p (a téz jakykoliv jiny operator) vyjadrit matici
:(w @) lalp /3>}_ o)
\Blpla) (Bl
Mame-li smiSeny stav, tj. soubor vlnovych funkci Cistych stavii spolu s jejich
pravdépodobnostmi
AT (53)

a vyjadime-li kazdy Gisty stav |y,) v bazi |a),| ), provedeme-li tedy rozvoj

“/’i> =Cy 0‘>+Cﬁ,i ﬁ'> s (5.4)

ma s vyuzitim (5.2) jeho ptisluSna matice hustoty tvar
Z pica,icz,i Z pica,ic;,i

P=|< . .
Z PiCpiCs, Z PiCpiCp,;
i ;

Pro popis méfeni v kvantové mechanice je dulezité vyjadieni stfedni hodnoty

(5.5)

operatoru </]> , které ma ve formalismu matice hustoty tvar

(4)=Tr(p 4), (5.6)
kde jsme vyuzili maticové vyjadieni operatortt p, A. Vyraz p A je tedy matice a Tr

znaci jeji stopu.
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5.2. Liouville-von Neumannova rovnice

V kvantové mechanice, kterd vyuziva k popisu stavu ¢astice vinovou funkei,
je usttedni rovnici, urCujici stav ¢astice a vyvoj jejiho stavu v Case, Schroedingerova
rovnice. Ve formalismu matice hustoty plni tuto tlohu Liouville-von Neumannova

rovnice, ktera ma tvar
0 .
gtﬁ:_l [H,p], (5'7)

kde H je hamiltonian (operator celkové energie &astice). Symbol [,] znaci
komutator, ktery ma v ptipad¢ maticové formulace operatorti tvar

[H.p]=Hp-pH . (5.8)
Pokud je hamiltonidn nezavisly na case, lze feSeni rovnice (5.7) psat pomoci

exponencialy operatort ve tvaru

plt)=ep(0) ™. (5.9)
Pokud je hamiltonidn z4visly na Case tak, Ze je vzdy konstantni po urCity casovy
interval a poté se zméni, ale je znovu po urcity ¢asovy interval konstantni, je tfeba

feSeni Liouville-von Neumannovy rovnice napsat v obecnéjSim tvaru. Necht' napf.

po Casovy interval ¢, lze interakce v systému popsat hamiltonidnem H,, poté po

¢asovy interval £, plsobi interakce charakterizované hamiltonidnem H,, miZeme
matici hustoty v Case ¢, + ¢, vypocitat vztahem

,b(fl +t2): e—iﬂztze—iﬂ,tlp(o) eile, eiﬂztz (5.10)
Postupnym obklddanim ¢lenu na pravé strané rovnice dal§imi exponencialnimi ¢leny

lze ziskat tvar matice hustoty pro libovolny ¢as po libovolném poctu casovych

intervalt s konstantnim hamiltonianem.
5.3. Kvantova simulace NMR experimentu

Kvantovou simulaci NMR experimentu lze charakterizovat témito kroky:
Nejprve definujeme matici hustoty pro spinovy systém, ktery budeme ,,méfit”, t;.
jehoz c¢asovy vyvoj budeme sledovat. Poté definujeme hamiltonian systému
v piipad¢ pfitomnosti vnéjsiho statického magnetického pole (tzv. hamiltonidn volné
precese). Do tohoto hamiltonianu zahrneme vSechny interakce uvniti systému a téz
interakci s vngjSim magnetickym polem. Dale definujeme hamiltonian, ktery
charakterizuje interakci systému s radiofrekvencnim polem béhem pulsu. Nakonec
definujeme operator, ktery predstavuje detekci. Poté ,sendvicovym zplsobem
oblozime matici hustoty jednotlivymi exponencialnimi ¢leny, ve kterych vystupuji
Casy definujici délku ptsobeni jednotlivych hamiltoniani. Nakonec provedeme

,»méfeni®, tj. uréime stfedni hodnotu pfislusného operatoru detekce v systému
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ur¢eném vyslednou matici hustoty podle vztahu (5.6). Tato operace nam dé jednu
hodnotu, ktera odpovida velikosti vektoru magnetizace ve sméru daném detekénim
operatorem, odpovida tedy jednomu bodu NMR signalu. Pro ur¢eni hodnoty dalSiho
bodu je tfeba matici hustoty oblozit exponencidlou operatoru volné precese, jehoz
casovy interval odpovidd vzorkovacimu Casu. Poté¢ mizeme provést méteni dalSiho
bodu a tak postupné navzorkovat signal podobné jako v NMR experimentu. Tato
metoda se vyuziva pro simulace vysledkit NMR experimentu pro libovolny spinovy
systém.

Vyse popsany postup vSak nezahrnuje podstatny efekt ovliviiujici NMR
signal v experimentu — ¢asov€é proménné interakce zpusobujici relaxaci spinového
systému. Zahrnuti téchto efekti do vypocltu casového vyvoje matice hustoty
jeji aplikace pro NMR vypocty s vyuzitim formalismu matice hustoty byla podrobné
rozpracovana Redfieldem. Podrobny vyklad Redfieldovy relaxaéni teorie 1ze nalézt

napf. v publikaci [10].
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Kapitola 6

Metody

6.1. Simulace

V této praci bylo vyuzito numerické simulace vyvoje spinového systému ke
stanoveni amplitudy echa pifi méfeni sekvenci CPMG a sekvenci jednoduchého
spinového echa.

Pii simulacich sekvence CPMG byly sledovany J-modulace jako zavislost
integralu piku na echo Case 4, (t); t = N.t, kde 7 je perioda opakovani refokusacniho
pulsu a N je pocet period jeho opakovani. Postupné byly ménény dal$i parametry
CPMG sekvence 1 spinového systému a sledovan vliv zmény parametri na charakter
J-modulaci. Byly ménény hodnoty J, Av, aby byly prostudovany J-modulace pfi silné
1 pti slabé J-vazbé a téz bylo sledovano, jestli se charakter J-modulaci zméni pfi
zméné J, Av, pokud je pomér J/Av zachovan konstantni. Poté byla sledovana
zévislost na sklapécim twhlu refokusa¢niho pulsu 6 v CPMG experimentu. Pro
studium J-modulaci nebyla v tomto prvnim kroku zahrnuta relaxace.

Obdobn¢ byla v pripadé spinového echa sledovana zavislost 4, na echo
case ¢. Simulace J-modulaci byly provedeny jak pro ptipad slabé, tak silné J-vazby.
Parametry J konstanty a chemického posunu interagujicich jader byly nastaveny tak,
aby bylo mozné vysledky simulaci porovnat s experimentem.

Jako model spinového systému byla zvolena dvojice ¢astic s /=" majici
mezi sebou J-vazbu. K simulacim bylo vyuZito formalismu matice hustoty a
numerického feSeni Liouville-von Neumannovy rovnice. Hodnota integralu piku

detekovaného signalu 4, pro ptislusné parametry sekvence byla vzdy vypoctena jako
4,0)=(1,)=1rlp1,). ©.1)
kde 7, je tzv. zvySujici operator, ktery reprezentuje operator detekce NMR signélu.

Simulace pro ucely studia J-modulaci byly provedeny bez zahrnuti relaxace.
K simulaci relaxa¢niho procesu zplsobeného vzajemnou dipol-dipolovou interakci
dvou spinovych castic bylo vyuzito Redfieldovy teorie a modelu rigid body, tj.
modelu otacejici se kulicky. Detailni vyloZeni principu této teorie ptresahuje ramec
této prace; podklady pro numerickou simulaci byly poskytnuty vedoucim prace.

Ve vsSech simulacich MR sekvenci byl pfedpokladan idedlni, nekonecné
kratky refokusacni puls. Zcela byl zanedban vliv difuznich procest. Vypocty
J-modulaci a relaxace byly provedeny v prostitedi MATLAB.
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6.2. Experiment

Cilem experimentu bylo pozorovat charakter J-modulaci v relaxac¢nich
ktivkach ziskanych méfenim sekvenci CPMG a sekvenci jednoduchého spinového
echa. V ptipadé CPMG bylo provedeno né¢kolik experimentli pii rdznych
parametrech sekvence: byla jednak ménéna hodnota sklapéciho thlu refokusa¢niho
pulsu 0, jednak perioda opakovani refokusacniho pulsu t. Jako testovaci vzorek byl
pouzit roztok citratu, coz je molekula s J-vazbou (/= 16 Hz) mezi vodiky ve dvou
magneticky ekvivalentnich CH, skupinach. Strukturni vzorec citratu spolu
s vyznacenim polohy pfislusné dvojice vodikli je zobrazen na obr. 6.1., jeho

spektrum ziskané pomoci sekvence FID je zobrazeno na obr. 6.2.

OQC/O/
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)

Obr. 6.1 Strukturni vzorec citratu. PferuSované cary vyznacuji vodiky, mezi nimiz je

ptitomna J-vazba.
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14| -

I I I I I I I
-0.06 -0.04 -0.02 0 0.02 0.04 0.06

v [kHz]

Obr. 6.2. Spektrum citratu méfené sekvenci FID. Zobrazené piky odpovidaji signalu
CH,; skupiny (citrat obsahuje dvé magneticky ekvivalentni CH, skupiny). Rozstépeni
signalii na dublety je zptisobeno J-vazbou.
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FID sekvence je vhodna k analyze spektra (stanoveni J konstant a
chemického posunu jednotlivych spektralnich komponent), protoze v tomto typu
sekvence nejsou J-modulace pfitomny.

Experiment byl proveden na NMR spektrometru Bruker Avance, pracujicim
na frekvenci 500 MHz, svyuzitim TBO sondy. Byly méfeny jak experimenty
spinového echa, tak experimenty CPMG. Data byla zpracovana numerickou integraci

pomoci softwaru Topspin.
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Kapitola 7

Vysledky
7.1. Vysledky simulaci J-modulace, bez relaxace
7.1.1. CPMG sekvence, 0 = 180°

V prvni fazi byly sledovany J-modulace pro CPMG s refokusa¢nim pulsem
na hodnoté 0 =180°, s konstantni hodnotou J =16 Hz. Charakter J-modulaci pro
nékolik hodnot 1 je uveden na obr. 7.1.
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Obr. 7.1 Zavislost integralu dubletu A, na echo case ¢t v CPMG sekvenci
(J-modulace). Simulovano pro J = 16 Hz, Av = 1000 Hz, sklapéci tihel refokusacniho

pulsu 6 =180°, pro rizné hodnoty periody opakovani refokusa¢niho pulsu 1, bez
zahrnuti relaxace.

Vysledky ukazuji, Ze J-modulace jsou vzdy pfitomny a zavislost integralu na
echo Case f ma tvar

A,(t)=cos(zJ,1) . (7.1)
Tato kosinova zavislost byla v dal§im kroku nafitovana parametrem J,, aby
byla ziskédna hodnota aparentni frekvence modulaci J, pro rizné hodnoty 1. Vysledna
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zavislost frekvence modulaci pro riazné hodnoty t a n¢kolik hodnot Av je zobrazena
na obr. 7.2.
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Obr. 7.2 Zavislost aparentni frekvence modulaci J, na periodé opakovani
refokusac¢niho pulsu t a rizné hodnoty rozdilu v chemickych posunech interagujicich
partneri Av pro sekvenci CPMG se sklédpécim uhlem 6 = 180°.

Z grafu je vidét, ze pro hodné¢ kratké t (limitné¢ nulové) je frekvence
J-modulaci nulové (perioda kosinu nekonecna, tj. blizi se ke konstantni funkci). Pfi
zvySovani 1t se frekvence J-modulaci prodluzuje, az dospéje k hodnoté, kterad
odpovida frekvenci J-modulaci pro spinové echo, vyjadiené vztahem (7.2). Kolem
této hodnoty pak frekvence oscilaci pfi dalSim prodluzovani t periodicky osciluje a

limitné se k ni blizi.

7.1.2. CPMG sekvence, 0 # 180°

Provedené simulace CPMG experimentu s 0 # 180° prokazuji, ze J-modulace
maji vtomto piipad¢ zcela jiny charakter, nez pro ptipad 6= 180°. Charakter
J-modulaci pro urcité vybrané hodnoty t je zobrazen na obr. 7.3. Do ur¢ité hodnoty t
J-modulace nejsou piitomny nebo se projevuji pouze nevyznamnou fluktuaci kolem
hodnoty 1 (4, hodnotu 1 ale nikdy nepifesahne). Poté se ndhle J-modulace objevuji,
pro urcité t maji tvar velmi podobny vztahu

A,(t)=cos(z J¢t), (7.2)
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a poté znovu mizi. Pii dalSim prodluzovani t dochézi periodicky k plnému vyskytu
J-modulaci (tento efekt bude dale v textu oznacen jako rekapling) a k jejich

vymizeni, bud’ ¢aste¢nému, nebo uplnému (tzv. dekapling).
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Obr. 7.3 Zavislost integralu dubletu A, na echo case ¢t v CPMG sekvenci
(J-modulace). Simulovano pro J= 16 Hz, Av = 1000 Hz, sklapéci thel refokusac¢niho
pulsu 0 = 153°, pro vybrané hodnoty periody opakovani refokusaéniho pulsu 7, bez
zahrnuti relaxace. Pro hodnoty t do cca 0,9 ms J-modulace nejsou pfitomny (rovna
Cara pripadn¢ pouze mala fluktuace v okoli hodnoty 1 v grafu), poté se nahle
objevuji, pln€ jsou pfitomny pro t = 1 ms, kdy maji tvar velmi podobny vztahu (7.2),
poté znovu postupné mizi. Témé nejsou pifitomny pro T=2ms, poté se znovu

postupné zacinaji objevovat.

Pro dalsi studium J-modulaci a jejich popisu v relevanci k 75 relaxometrii je
tteba kvantitativné popsat kvalitu dekaplingu, resp. rekaplingu. Za timto uc¢elem byl
zaveden parametr kvality O pfedpisem

Q=max{1-4,}, (7.3)
kde hodnota 4; je vyhodnocovéana pro dostatecné dlouhy interval echo Casu ¢, aby
byla navzorkovana alespon jedna perioda J-modulace.

Ze zpusobu zavedeni Q vyplyva, Ze nabyva hodnot v intervalu [0,2];
hodnota 0 odpovidd maximalnimu dekaplingu, kdy 4, nabyva konstantni hodnoty 1 a
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nejsou tedy zadné J-modulace pfitomné, hodnota 2 znamend maximalni rekapling,
kdy A, osciluje v intervalu [-1,1].

Na obr. 7.4 je znazornéna zavislost kvality dekaplingu QO na periodé
opakovani refokusacniho pulsu t a rozdilu v chemickych posunech Av pro konstantni
hodnotu J= 16 Hz. Na obrazku je vidét urcitd periodicita O, kde perioda vyskytu
dekaplingu, resp. rekaplingu zévisi na hodnoté Av. Zaroven pii zvySovani t
pozorujeme postupné zhorSovani kvality dekaplingu. Z vysledkii simulaci
ilustrovanych na obr. 7.4 a z analyzy polohy lokdlnich minim a maxim Q vyplyva, Ze
pro hodnoty t splitujici rekapling (lokélni maxima Q) miizeme psat podminku

2k -1

. ,k=123,... 7.4
rec A V ( )
Pro hodnoty 7 splitujici dekapling (lokalni minima Q) plati vztah
Tpoe = 2k ,k=123,.. (7.5)
Av

Muzeme téZ pozorovat, ze s rostouci silou J-vazby hodnota t, kdy poprvé dochazi
k rekaplingu, postupné roste, ale zaroven se zhorSuje kvalita dekaplingu

v oblastech Tgec.

Av = 1000 Hz
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| I I
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Obr. 7.4 Zavislost kvality dekaplingu Q na periodé opakovani refokusa¢niho pulsu t
v CPMG sekvenci a rozdilu v chemickych posunech Av. Simulovéano pro konstantni
hodnotuJ= 16 Hz, 6 = 153°.

V dalsi fazi byla studovana kvalita dekaplingu v zavislosti na t a na

sklapécim thlu refokusacniho pulsu 0 pii konstantnim J= 16 Hz a Av=1000 Hz

32



(jedna se tedy o slabou J-vazbu). Vysledna zavislost je zobrazena v obr. 7.5. Je vidét,
ze hodnoty 1 pro lokdlni maxima a minima Q zlstavaji pii zmén¢ 0 nezménény.
Zaroven muzeme pozorovat zlepSeni kvality dekaplingu v oblastech lokalnich minim
QO pii snizovani 0. Sledujeme-li kvalitu dekaplingu pii zvySovani t v lokalnich
minimech Q, pozorujeme, ze ke zhorSovani kvality dekaplingu postupné dochazi pro
vSechny zobrazené hodnoty 6. Identicka zavislost pro silnou J-vazbu (J= 16 Hz,
Av =100 Hz) je uvedena na obr. 7.6. Hodnoty lokalnich minim a maxim Q spliuji
podminky (7.4), (7.5) a zavislost kvality dekaplingu na T a 6 ma podobny charakter
jako pro slabou J-vazbu. Do simulovaného rozsahu t se vesly pouze dvé lokalni
maxima; dalsi zvySovani 1 pii simulacich by znamenalo, Ze J-modulace, jejiz perioda
je 2/J=2/16 = 125 ms, by nebyla navzorkovana v dostate¢ném poctu bod, a nebylo
by mozné spolehlivé vyhodnotit kvalitu dekaplingu. Maximalni zvolend hodnota t

pro simulaci (40 ms) odpovida pfiblizn¢ ¢tyfem bodiim na periodu J-modulace.
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Obr. 7.5 Zavislost kvality dekaplingu O na periodé opakovani refokusacniho pulsu t
v CPMG a jeho sklapécim tuhlu 0. Simulovano pro konstantni J= 16 Hz,
Av =1000 Hz.
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Obr. 7.6 Zavislost kvality dekaplingu Q na periodé opakovani refokusacniho pulsu t
vCPMG a jeho sklapécim uwhlu 6. Simulovdno pro konstantni J=16 Hz,
Av =100 Hz.

Bylo zjisténo, ze pro charakter modulaci v zavislosti na 0 je rozhodujici

parametr ‘9 —180 , tedy odchylka 6 od hodnoty 6 u ,,idealniho* refokusacniho pulsu

s 0 =180°. Identické vysledky jako na obr. 7.5, 7.6 bychom tedy pozorovali i1 pro
CPMG se zvySenymi hodnotami 6. ZvySovani 6 v CPMG vSak nema prakticky
vyznam, nebot” naopak zvySuje radiofrekvencéni zatizeni objektu a hardwaru NMR
spektrometru. Proto byla vétSina simulaci a vSechny experimenty provadény
s 0 <180°.

Studium kvality dekaplingu prokazalo, Ze charakter modulaci a dekaplingu se

pfi zméné J, Av neméni, je-li zachovana hodnota poméru J/Av.
7.2. Vysledky simulaci J-modulace pri zahrnuti relaxace

Tyto simulace mély na rozdil od pfedchozich simulaci pfi vypoctu ¢asového
vyvoje matice hustoty zahrnuty i ¢len zodpovédny za relaxaci vlivem dipol-dipdlové
interakce. Pfi tomto typu simulaci byl sledovan charakter J-modulaci v zavislosti
na t. Bylo provedeno porovnani charakteru J-modulaci s J-modulacemi bez zahrnuté
relaxace. Dale jsme pro hodnoty 1 splitujici podminku dekaplingu fitovali relaxacni
kfivku a porovnavali vysledné fitované parametry s referencni hodnotou 7>, ktera
byla stanovena fitovanim J-modulace pii spinovém echu rovnici
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‘
A= Aycos(nJ, t)e 2. (7.6)
Modelovanim J-modulaci spolu s relaxacnim procesem a porovnanim

s vysledky pfedchozich simulaci bylo zjisténo, Ze charakter J-modulaci se se

zahrnutim relaxace neméni; pravidla pro dekapling a rekapling zastavaji nezménéna.

Zustava téz rozdilné chovani dekaplingu pro slabou a silnou J-vazbu; v ptipad¢ silné

J-vazby je kvalita dekaplingu v periodach 14 systematicky horsi, nez v ptipadé slabé

J-vazby.

V oblastech kvalitniho dekaplingu je zavislost integralu na echo Case ¢ ideélni

exponencialni kfivkou. Fitovanim relaxacni kfivky v oblastech 14e. zavislosti

‘
A=Ay.e ™ (7.7)
nebyla zjisténa vyznamna odliSnost od referencni hodnoty 7>. Pro t spliujici
podminky Tt mé relaxacni kifivka pribéh odpovidajici zavislosti integralu na ¢ pti

spinovém echu danou analyticky vzorcem 7.6.

Pro hodnoty 0 # 180°, pro t v oblastech mezi Tgec a Trec @ pro T bliZici se zleva
k hodnoté Ty, =1 ma relaxacni kfivka slozity pribéh. K charakterizaci pribéhu
kiivky se da zjednoduSené fici, Ze pro t bliZici se t4.c mé kiivka tvar podobny
exponenciale, pro 1 blizici se 1., se podobd kiivce popsané vztahem (7.6).
V mezioblastech ma relaxacni kiivka charakter prechodu mezi obéma vyse
popsanymi typy zavislosti.

V relaxacnich kiivkach pozorujeme jesté jeden dilezity efekt: pro hodnoty t
v oblastech mezi Tgec @ Trec @ pro T blizici se zleva k hodnot€ Trec, k=1 se v limité ¢ — o
relaxaéni kiivka neblizi nule, ale urcité konstantni hodnoté (oznacme ji B). Simulace
ukdzaly, ze B ma nejvyssi absolutni hodnotu pro T hodnotami pfesné uprostted mezi
Trec @ Tdeos PriCemz znaménko hodnoty lokdlniho extrému B se periodicky stfida
(vjedné oblasti mezi T a Tgee je B kladné, v dal§i oblasti zaporné). Absolutni
hodnota B roste pii snizovani 6. Modelovy prubéh relaxacni kiivky pro nékolik

reprezentativnich hodnot 7 je ilustrativné zobrazen na obr. 7.7.
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Obr. 7.7 Simulované relaxa¢ni kiivky CPMG experimentu s parametry 6 = 153°,
Av=1000 Hz, J=16 Hz, pro rizné hodnoty t. (a) t=0,05 ms, situace odpovida
podmince (4.5), J-modulace jsou potlaceny, je vidét nevyznamnd hodnota ¢lenu B.
(b) T=1ms spliiuje podminku t.. J-modulace maji tvar (7.6). (c)t=1,5ms
odpovidd hodnoté t uprostied mezi T, a Tgec, J-modulace maji slozity tvar s
nenulovou hodnotou B. (d) t=2 ms odpovida t4., J-modulace nejsou ptitomny,

B ma nulovou hodnotu.
7.3. Vysledky méreni

7.3.1. CPMG - efekt snizeni 0

Na obr. 7.8 jsou vidét namétfené relaxacni kiivky CH, skupiny citratu
(ziskané numerickou integraci citratového dubletu v redlném moédu spektra) ziskané
meéfenim sekvenci CPMG s t = 5 ms a dvéma riiznymi hodnotami 6 (180° a 150°). Je
vidét, Ze pii sniZzeni 6 doslo ke snizeni superponovanych fluktuaci a relaxa¢ni kiivka
se vice podobéd exponencidle. Doslo tedy ke zlepSeni pritbé¢hu relaxacni kiivky a
pfipadna kvantifikace 7, by byla zatiZena niz§i chybou. Na obr. 7.9 jsou vidét

identické relaxacni kiivky pro CPMG méfené s vyssi hodnotou t =20 ms. Tato

hodnota 1t nespliuje predpoklady dané vztahem (4.7), a proto pii 6= 180° zde
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pozorujeme piitomnost J-modulaci podobnych situaci uplného rekaplingu. Pii

snizeni 0 vidime potlaceni J-modulaci, které je ale v tomto ptipadé neuplné.

(a) (b)

Obr 7.8 Relaxac¢ni kiivka citratového dubletu méfena sekvenci CPMG s 1= 5 ms
a dvéma riznymi hodnotami 6: 180° (a), 150° (b).

(a) (b)

Obr 7.9 Relaxacéni kiivka citratového dubletu méfena sekvenci CPMG s =20 ms

a dvéma raznymi hodnotami 6. 180° (a), 150° (b).

7.3.2. CPMG - experiment versus simulace

Diilezitou informaci pii studiu J-modulaci poda porovnani vysledku simulace
s vysledkem experimentu. Kvantitativni parametry spinového systému, potiebné pro
simulaci, konkrétné¢ hodnota J (16 Hz) a Av (89,5Hz), byly stanoveny
vyhodnocenim naméfeného NMR spektra citratu. Na obr. 7.10 je provedeno
porovnani experimentalnich dat z CPMG s parametry T =5 ms, 6 = 150° se simulaci
NMR experimentu s pouzitim identickych parametrai CPMG a spinového systému.
Vidime, Ze simulovana relaxacni kiivka mé charakter velmi podobny experimentalni
relaxaéni kiivce. Fluktuace superponované k exponencidle maji podobnou
amplitudu, kiivky se pouze liSi pocatecni velikosti signdlu a téz v parametru
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exponencialniho utlumu, coz jsou parametry, které nejsou pro studium charakteru
J-modulaci vyznamné.

Na obr. 7.11 vidime identické porovnani simulace a experimentu pro
=35 ms, 0 =180°. Na rozdil od pfedchoziho ptipadu zde vidime, Ze v tomto ptipadé

simulace experimentu pfili§ neodpovida.

(b)

Obr. 7.10 (a) Relaxacni kfivka citratového dubletu métfena sekvenci CPMG
st=5ms, 0=150° (b) Simulovand relaxa¢ni kiivka s parametry identickymi
s experimentem: CPMG sekvence, =5 ms, 6 = 150°, J= 16 Hz, Av= 89,5 Hz.

(b)

Obr. 7.11 (a) Relaxa¢ni kiivka citratového dubletu méfend sekvenci CPMG
st=5ms, 06=180° (b) Simulovand relaxacni kiivka s parametry identickymi
s experimentem: CPMG sekvence, 1= 5 ms, 6 = 180°, J= 16 Hz, Av = 89,5 Hz.

7.3.3. Spinové echo

V prvnim kroku byla provedena simulace experimentu spinového echa na
spinovém systému s parametry odpovidajicimi CH, skupiné citratu, bez zahrnuti
relaxace. Porovnani ziskané kiivky modulaci s analytickym tvarem vyjadienym
vztahem (4.3) ukazalo, ze simulovana kfivka se s analytickym tvarem ptesné

shoduje.
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V dalsim kroku bylo provedeno porovnani simulovanych a experimentalnich
dat. Na obr. 7.12 (a), (b) je vidét relaxacni kiivka citratu méfena sekvenci spinového
echa a ktivka ziskand simulaci experimentu spinového echa s identickymi parametry
sekvence a spinového systému, se zapoctenim relaxace. Kromé rozdilu v relaxa¢nim

¢asu je navic vidét subtilni rozdil v ,,zafezech* kiivek, zdkladni perioda J-modulace

je ale identicka.

@ (b)

Obr. 7.12 (a) Relaxacni kiivka citratového dubletu métena sekvenci jednoduchého
spinového echa. (b) Simulovana relaxacni kiivka pro sekvenci spinového echa

s parametry identickymi s experimentem: J = 16 Hz, Av = 89,5 Hz.
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Kapitola 8

Diskuze

8.1. Simulace bez relaxace

S vyse uvedenych vysledkl simulaci vyplyva, ze dilezitou otdzkou pfi studiu
J-modulaci pfi CPMG experimentu je volba optimalni hodnoty sklapéciho uhlu
refokusaéniho pulsu 0. Pokud studujeme zavislost kvality dekaplingu pfi snizovani 0,
vidime, ze hlavni tendenci je zlepSovani kvality dekaplingu. Tato tendence vSak
neplati pauSalné¢ pro vSechny hodnoty 1. Podivame-li se podrobnéji na kvalitu
dekaplingu v oblastech prvnich n€kolika maxim Q (obr. 8.1 ukazuje situaci pro prvni
dvé maxima Q), vidime, Ze pfi snizovani 0 pod urcitou prahovou hodnotu zacinaji
hodnoty Q v okoli maxim Q rust a dochédzi ke zhorSovani kvality dekaplingu pii
pataich maxim Q. Tento efekt je vyrazny pro okoli nékolika prvnich maxim

a postupné se snizuje.

0.8+

0.4+

0.2

Obr. 8.1 Detailni pohled na zavislost kvality dekaplingu Q na t a 0 v simulovaném
CPMG experimentu. Je vidét zhorSovani kvality dekaplingu pii patach maxim Q pfi
snizovani 6 pod urcitou prahovou hodnotu. Simulovano pro konstantni J= 16 Hz,
Av =1000 Hz.

Druhym faktorem, ktery je tfeba pfi rozhodovéni o volbé optimalni hodnoty 6
vzit v uvahu, je vliv 0 na potlaceni difuznich efektii. Podrobnéjsi studium vlivu 6 na

ubytek signalu vlivem difuze v CPMG pfesahuje ramec této prace, nicméné lze
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ocekavat, ze vliv diflize pfi snizovani 0 bude rlst a urceni 75 relaxa¢nich Cast tak
bude postupné zkreslovano. Z téchto vyse uvedenych divodu byla jako optimalni
hodnota 0 stanovena hodnota 6 = 153°, ktera odpovida hrani¢nimu 0, pii kterém jeste

nedochazi k vyskytu zvySenych hodnot Q pfi patach pikl (viz obr. 8.1).
8.2. Simulace se zapo¢tenim relaxace

Kvalitativni porovnani J-modulaci pro simulace bez relaxace a s relaxaci
neprokazalo vyznamny rozdil v jejich charakteru. Pro exaktni porovnani J-modulaci
simulovanych s relaxaci a bez relaxace by bylo i1 v pfipad¢ relaxace vhodné zavést
parametr, ktery by hodnotil kvalitu dekaplingu kvantitativné. V tomto piipadé je vSak
situace komplikovangj$i. Kfivky zavislosti integralu piku na echo Case ¢ maji pfi
hodnoty B (viz odstavec 7.2). Pro korektni zavedeni parametru kvality dekaplingu by
bylo nutné relaxani kiivku nafitovat, tomu vSak brani neznalost exaktniho
analytického vyjadieni relaxacni kiivky v oblastech T mezi T a Tqee. Proto bylo
vzajemné porovnani J-modulaci bez relaxace a s relaxaci provedeno pouze na
kvalitativni Grovni.

Neznalost analytického vyjadfeni relaxacni kiivky neumoznila korektné
vyhodnotit 7, relaxa¢ni ¢as v ptitomnosti velkych fluktuaci v relaxacni zavislosti.
Proto byl 7, relaxacni Cas uréovan pouze v oblastech kvalitniho dekaplingu a
v oblastech, kdy fluktuace superponované k exponencialni relaxacni kiivce nebyly
prilis veliké. V ostatnich oblastech nebylo moZné hodnotu 75 spolehlivé stanovit.
Z toho plyne, Ze pro kvalitni vyhodnoceni 7, relaxacni kiivky je dilezité zvolit T bud’
dostate¢né nizké, aby mohla byt splnéna podminka (4.7), nebo lze zvolit t vétsi, ale
tak, aby spliiovalo podminku pro Tgec.

Pti simulacich se zapo¢tenim relaxace byla pro urcité T nalezena nenulova
hodnota Clenu B. Vzhledem k tomu, Ze hodnota B roste pii snizovani 0, stdva se B
dal§im faktorem, ktery mluvi proti neomezenému snizovani 6 v CPMG experimentu.
Pritomnost ¢lenu B miiZe, zvlaste¢ pifi malém poctu experimentalnich relaxacnich
bodi, vyrazné zkreslit hodnoty 75. V ptipadech, kdy si nejsme jisti, jestli B nemuize
byt v relaxacni zavislosti pfitomen, je nutno pfidat do fitované zavislosti dalsi volny

parametr — absolutni Clen, tj. fitovat data zavislosti

‘
A=Ay e 2 +B. (8.1)
Ptitomnost faktoru B v relaxacni kiivce 1ze bez hlubSich teoretickych uvah vysvétlit
tak, ze se v makroskopickém systému, ktery podstupuje kontinudlni excitaci pulsem,
jehoz 0 neni ptesn¢ 180°, ustanovuje novy rovnovazny stav, ktery je charakterizovan

nenulovou hodnotou pfi¢né magnetizace.
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8.3. Experiment

V ptipadé¢ CPMG s 0 =180° nesouhlasi tvar relaxa¢ni kiivky experimentu a
simulace. Podrobné studium J-modulaci bez relaxace i srelaxaci prokazalo, ze
simulovand kiivka J-modulaci pfi CPMG s 6 =180° ma vzdy analyticky tvar dany
vztahem (7.1). Pfi zkracovani t se méni pouze perioda oscilaci, ale charakter oscilaci
zustava zachovan. Experimentalné zjisténd relaxacni kiivka pro 6 =180° se vice
podoba datim simulovanym pii 6 spliujici podminku 6 # 180°. Toto pozorovani ma
implikaci takovou, Ze charakter J-modulaci je vyznamné citlivy na nastaveni
hodnoty 6 a Ze pfi 0 experimentalné stanoveném na hodnotu 6 =180° mohou mit
J-modulace velmi variabilni charakter podle toho, jaka je odchylka nastavené
hodnoty 6 od hodnoty nominalni. Optimalizaci nastaveni parametri pulsu pro
0 =180° je nutno provést pired kazdym experimentem. Metoda optimalizace je
iterativni a je vzdy zatizena chybou, proto v praxi nenulova odchylka nominalni a
optimalizované hodnoty 0 existuje vzdy. Jestlize je charakter J-modulaci velmi
citlivy na nastaveni hodnoty 6, mize byt charakter J-modulaci ovlivnén i pfipadnou
nestabilitou hardwaru NMR spektrometru, kterd zptisobi kolisani hodnoty 6.

Pro nizs§i hodnotu 0 = 150° si charakter J-modulaci simulace a experimentu
kvalitativné 1épe odpovida. Z toho je vidét, ze pti 0 splitujici 0 # 180° jiz charakter
J-modulaci neni tolik citlivy na malé zmény 0, které mohou vznikat napt. diky
nestabilit¢ hardwaru NMR spektrometru béhem experimentu nebo nepiesnou
optimalizaci nastaveni hodnoty 6.

Relaxaéni kiivky experimentu a simulace si neodpovidaji v hodnoté
relaxatniho c¢asu a v multiplikacnim faktoru pfed exponencidlou. Rozdil
v relaxacnich parametrech vSak neni ptekvapujici: Hodnota korela¢niho casu, a
konstanta vyjadiujici velikost dipol-dipolové interakce, coz jsou parametry vstupujici
do numerické simulace relaxacniho procesu, byly stanoveny odhadem bez konkrétni
znalosti rychlosti pohyblivosti molekuly a jeji pfesné struktury. Tyto parametry tedy
v readlném experimentu mohou nabyvat jinych hodnot. Tento nedostatek by bylo
mozné odstranit interaktivni volbou korelacniho €asu tak, aby vysledny simulovany
T, relaxacni ¢as odpovidal experimentalné naméiené hodnoté. Vzhledem k tomu, ze
cilem studie bylo stanoveni kvantitativni zmény 75 relaxa¢niho ¢asu pfi riiznych
parametrech CPMG sekvence a ne relaxometrickd studie pohyblivosti molekuly
citratu, tyto dodate¢né vypocty provedeny nebyly. Stejné tak nabyva jinych hodnot
multiplikacni  faktor, ktery je Umérny mnozstvi sledované latky v kyveté
spektrometru a té€Z nastaveni zisku zesilovace.

Pro t=20ms nebylo v experimentu dosazeno kvalitniho dekaplingu pfi
snizeni 0. To Ize ocekavat, protoze dle vysledkli simulaci hodnota =20 ms

nesplituje podminku T4, ale lezi v intervalu mezi tgec a Tree. Pouzijeme-li vztah (7.5),
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zjistime, ze optimalni hodnota tgec k=1, pfi které by J-modulace mély vymizet, Cini
22,3 ms. Detailni experimentalni oveéfeni podminek dekaplingu a rekaplingu vSak
nebylo v této praci provedeno, protoze podminky dané vztahy (7.4), (7.5) byly
definovany na zakladé vysledkii simulaci aZ po experimentu, ktery mél pouze
predbézny charakter. Experimentalni ovéfeni podminek (7.4), (7.5) planujeme
provést v dohledné dobg.

Nameéfeni relaxacni kiivky citratu pomoci spinového echa prokdzalo, ze
J-modulace citratu nemaji jednoduchy charakter dany vztahem (4.6), ale odpovidaji
pripadu silné J-vazby, jejiz modulaéni kiivka je analyticky popsana vztahem (4.3).

Simulovana zavislost J-modulaci se pln€ shoduje sjejim analytickym
vyjadifenim uvedeném ve vztahu (4.3). Charakter J-modulaci téchto dvou metod se
vSak mirné neshoduje s charakterem J-modulaci ziskanych experimentem. Tato
neshoda muize mit pfi¢inu v tom, Ze analytické vyjadieni i simulace piredpokladaji, ze
pouzité radiofrekvencni pulsy maji nekoneéné kratké trvani, coz v redlném
experimentu neni splnéno. V disledku toho, Ze v redlném experimentu maji pulsy
svoji konecnou délku, nelze v tomto piipadé zanedbat ¢asovy vyvoj J interakce a
relaxace béhem aplikace radiofrekven¢niho pulsu.

NMR spektroskopie na zivych organismech (tzv. in-vivo NMR
spektroskopie) je technika kterd se vyuziva pro urCeni koncentraci metabolith v
zivych tkanich [12]. Jeji vyhodou je moZnost kvantifikace metabolitli bez nutnosti
odebirat vzorek piislusné tkan¢. Nékteré metabolity, které 1ze detekovat ve tkanich
pomoci NMR spektroskopie, vykazuji ptitomnost homonukledrni J-vazby mezi
jednotlivymi vodiky v molekule. Jedn4 se napf. o laktat, glutamin a jemu pifibuzné
latky v mozku, citrat v prostaté a lipidy ve svalech (tzv. intramyocelularni lipidy).
Vzhledem k tomu, Ze se pro méfeni signalu metabolitl téméf ve vSech situacich
z divodli nutné prostorové lokalizace signdlu pouziva technik zalozenych na
sekvenci spinového echa, jsou J-modulace amplitudy signalu u metabolitd s J-vazbou
ve spektrech vzdy pritomné. J-modulace komplikuji 7, relaxacni kiivky téchto
metabolitil a tak ztézuji stanoveni 75 relaxacniho casu, ktery je nutny pro stanoveni
jejich absolutnich koncentraci. V pfipadé humdanni aplikace NMR existuji ptisné
limity omezujici mnozstvi RF energie aplikované do vySetfovaného subjektu (tzv.
SAR — specific absorption rate) [13], proto nelze pii relaxometrickém méteni
sekvenci CPMG podminku (4.7) pro t vétSinou splnit. Proto jsou vysledky této
prace, naznacujici moznost odstranéni J-modulaci i pfi vys$Sim 1 a tedy pii niz8i RF
energii deponované do pacienta, prakticky vyuzitelné i pro 75 relaxometrii in-vivo.

Tato prace se zabyvala studiem J-modulaci u jednoduchého spinového

vvvvvv

vvvvvv

nebylo tématem této prace.
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Kapitola 9

Zavér
Vysledky prace prokazaly, ze J-modulace dané homonuklearni J-vazbou maji
pfi simulovaném CPMG experimentu rozdilny charakter v zavislosti na aktualni
hodnoté sklapéciho uhlu refokusaéniho pulsu 0. Zasadni rozdil v charakteru
J-modulaci je mezi 6 = 180° a 6 # 180°. Dale bylo ovéteno simulaci 1 experimentem,
ze k vymizeni J-modulaci mize dojit i pfi vy$Sim T, nez je puvodné postulovana
podminka pro t
1
T<<—, 9.1
Ay O.1)
pokud 6 # 180°. Pomoci simulaci byly zjistény periodické podminky pro t, pfi

kterych J-modulace vymizi (t4ec) @ pii kterych jsou naopak maximalni (Tyec):

T, = 2k Jk=123,... (9.2)
Av

= 2k =1 Jk=123,... (9.3)
Av

Ze vztahu (9.1) a (9.2) plyne, Ze hodnoty t, pfi kterych je splnéna podminka
dekaplingu, mohou tedy byt v ptipadé 0 # 180° o tad vyssi, nez musi byt v ptipadé
0 # 180°. Na zakladé vysledkt simulaci byla uréena hodnota 6 = 153° jako optimalni
hodnota 6 pro eliminaci J-modulaci v CPMG experimentu.

Bylo zjisténo, ze charakter uspé$nosti dekaplingu v CPMG experimentu
zavisi pouze na parametrech 1, J/Av a 0. Kvalita dekaplingu se oblastech 14e. pii
rostoucim indexu k postupné zhorSuje. Ze simulaci plyne, Ze kvalitni dekapling pro
Tdec @ VYSS$1 hodnoty £ 1ze ziskat pouze pro relativné nizky 6, pro slabou J-vazbu a pro
k nepftilis vysoké.

Simulace relaxaci ukézala, ze hodnota 75 se v oblastech dekaplingu nelisi od
referen¢ni hodnoty 75. Pro urcité hodnoty t byla pozorovéana nenulova limita ¢t — oo
relaxacni kiivky, coz mé praktickou implikaci pro stanoveni 75.

Vysledky prace maji prakticky vyznam pro experimentalni méteni 7>. Pokud
nelze pro periodu opakovani refokusacniho pulsu t splnit podminku (9.1), je tieba
pro studovany systém nejprve urcit hodnoty J a Av. Podle téchto hodnot a podle
moznosti hardwaru NMR spektrometru pak urcit optimalni hodnotu t tak, aby byl
efekt J-modulaci minimalizovan.

Efekt homonukle4rnich J-modulaci v CPMG experimentu, tak, jak byl
prezentovan v této praci, predstavuje pomérné komplexni problematiku, ktera
doposud nebyla podrobnéji studovana. Dalsi experimenty k ovéfeni simulaci,

rozsifeni simulaci na vicespinové homonuklearni systémy a analyticky popis jevu,
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jsou mozné perspektivy dalSi prace v této oblasti. Pfedkladand prace ukazuje, Ze
ackoliv fenomén spinového echa byl popsan jiz pfed mnoha lety, stale poskytuje
témata ke studiu a pfedstavuje tak stdle nedopsanou kapitolu veliké knihy jménem
»INMR jev a jeho vyuZziti®.
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